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博 吉曲
近年､ 海 洋生 物の 成 分 に 関 する 化 学 的 な研究 が 盛 ん に 行 わ れ､. 新 し い
･
骨格 を 有する 化 合物が 次々 と 発見 さ れ て い る｡ 1984年､ Rin eh8 rt､ 小 林
ら は ア メ リ カ の Mexico , 8eliz e 及 び Flo ri da 海岸 で 提琴さ れ た ホ ヤ
Eud isto m a oliy 8Ce u mか ら 十数穣 の 抗ウ イ ル ス 活性 (ue rpe 8 8imple x
yir u 8ty pe - 1(H SV二1))を示 す indole alkaloid を単 軌 し, ス ペ ク ト ル
デ ー タ より そ れ ら の 構 造 を 決定 し た【l 】｡ こ れ ら の 化 合物 は eudisto皿in
と命 名 され ､ 大 き く 二 つ の グ ル ー プ に 分 け ら れ る｡ (s che m eI)
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そ の 内､
､
eudisto nin A に代表 さ れ る 一 連 の 化合 物 旦 ほ比較 的簡単 な
I- 置換芽香 性 β - c a rbol ine 構造 を有 し､ そ の 大 部分 がす で に 合成 さ れ
た【2 】( 3 ]｡ 一 方､ eud isto 皿in C,E,R, と L i は 強い 抗 ウイ ル ス 活性 を 示
す上, 構造上 も ユ ニ ー ク な β - c a rbolin e- o x ath i8 Z ePln e 縮合環 を 有す る
た め ､ 注目 を集 め て い る｡
'●
最 近 ､ 8 lu nt ら は【j】差 NOE法 で β - c arbolin e- o x athia zepin e 縮合 環
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の 立 体構造 を下記 の よ う に 修正 し た が､ そ の 絶 対構造 を含 む 最終 的な 柄
造 解明 は そ れ ら の 金台 成 に 期待 さ れ て い る ｡
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ox athia z epine 環 を有 す る 1 型 の eud istotnin 類 の 生合成 線描 に 関 し
て は､ まだ 不明 で ある が ､ try ptopha n と D- cysteine か ら生 食成 さ れ る
と 推定 さ れ て い る｡ し か し, 高等 動植物 の 成分 に は D - a nin o a cid 由来
の 化 合物が 非常 に 少 な い こ と か ら､ 金台 成 に よ り こ れ ら e udisto hin 短
の 構 造 を確認 す る こ と に は 深 い 意 味 が あ る ｡
1 型 の e udisto min.類 の 合 成を 意 図 し た 研究 は､ い く つ か 報告 され て
い る が､ そ れ ら の 会合 成 は今 だ に成 さ れ て い な い ｡ Ca v aら ほ【6 ) e ud 卜
sto min 類 の 合 成 を 目指 し て ､ Nb - hydro xytry pta mi.n e旦 と aldehyde 旦
を酢 酸で 処 理 し て ､ 得 ら れ た nitr o n e体 ･ 旦 を 塩酸 で 閉濁 さ せ る こ と に
よ り､ 数種 類 の Nb -hydroxy - β - o a rbolin e 誘導 体 旦 を合 成 し て い る が ､
そ の 後､ e udisto nin 頬骨格 へ の 誘 導 に つ い て の 報 告 が ない(B Che m e2)｡
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/ま た ､ Otte nh8ijtn ら は ‖‖ ､ い cy8teまn 8 か ら 得 ら れ た ラ セ ミ 件 の
cystein al 旦 と Nb - hydroxytry ptoph8n ヱ と の Plotet-Spem gler 反 応 に
よ り 三 つ の Nh - hydroxy - β - c 8rbolin e旦, 過 さi1 を単 離 し､ X線 解析 に よ
っ て 構造 を決 定 し た ｡ 更 に､ 辿 を 1 0c に し た 後､ o x 8thi陀 epin e 項 へ
の 悶 環 を検 討 し た が 成功 し な か っ た｡ (B Che m e3)
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(B Che山e 3) ,
著者 の 属 す る 薬 品合 成教 室 で は､ ニ 十 年以上 に わ た っ て Indole
81k81oid の合成 研究 が 行 わ れ, 貴 重 な 経 験が 蓄 積さ れ て き た｡ そ こ で ､
著 者 は ､ こ の よ う な o x 8thi8 ヱe
-
pln e 項 を 有す る e ud lstoqin 類 の 敬 い 抗
ウ イ ル ス 活性 と そ の 前 例 の な い 特 異 な 構 造 に 着目 し, indole &
'
1k8lold
の 合成 研究甲 一 環 と し て ､ こ れ ら の 天 然 物 の 金 台成 を 目指 し, 合 成研究
を す る, こ
-
と に し た｡
ま ず逆合成 を 検討 し た と こ ろ､ e udl8tO hin の 骨格 が 8 Che d e4 に示 す
2 通 りの 経指で trypta mine と D- cy8telme か ら 構成 され る と 考 え た｡
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即ち､ ル ー ト A では､ cy steln e と tryptamin e か ら 合成 き れ る 卜
thla z olid ln e- 〟 - c8rbolin e
.娼 の 転 位反 応 に よ り､ th lalndoloquin o-
1lヱidlne ia と し, ilを 対 応 す る N - o xide
.
iiへ 退 択 的に 削ヒす る｡
次に ､ こ の NTOXide iiの Mei8 e nhelm e r転位 に よ っ て 1 型 e udtsto 一
皿In 環系 へ 導く｡ ま た､ ル ー ト 8 では, cy8tOln 81 ⊥旦 と N - 0 bo nd を
あ ら か じめ 有す る Nb - hydr oxytry pt&nine 辿 と の Pictet- Spe ngle r 反
応 か ら 得ら れ る Nb - hydroxy - β - c a rbolln eilと 活性 化 し た nethyle n e
u njt と よ り七 旦 環 を 合成 す る｡ な お､ 天 然 の e ud isto mln e を 合成 に は
人手 困難 な D- cystein e が 必要 で あ る が､ 本 研 究 に お い て は ､
r
安価 な
L- cysteine か ら 検 付す る こ と に し た ｡
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節 一 章 Thi軽量ndo旦Q qu亀叩且ほ蔓di岬 丞h_ら_室ー姫里旦旦旦払 此 些
応 ル ー トA
停 泊で 述 べ た合成縫 時 に 基 づ い て ル - ト Å に つ い て 挽紺 し､ 下記の 合
成 肝 画を立 案 し た｡ ( s che m e5)
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ま ず､ モ デ ル 化 合物 を 合成 する た め ､ trypt M ln e と ･ L- cysteln e か ら
容易 に 得ら れ る thia z olld ln e土旦 を 出発 原料 と し､ & hlde i9 に 甘 い た
後 BiBChle r-Napie r alBkl(以下 8 -” ) 反 応､ 道元 に より 1.,2,3,4
-
tetr 8hydr o -β - o a rbolln 8iaを合 成 す る｡ 上旦 か ら ･thi8indoloquin o-
1 lzldln ei&へ 転 位 し､ 続 い て 酸化 反応 に よ り N - oxld8 出 と し た 後､
A
叔 後 に MeiB e nheim e r屯位反 応 で o x athla z epln e 瑞 を合成す る｡ こ の ル
ー ト が 成功 すれ ば ､ 5 - Br - try pta mln e ( T 】を用 い て ､ 同様の 方法 で etJ-
d isto皿in e L が 合 成 さ れ る と 予想 で きる ｡ 一 方､ β - c &rbolin8 体 iBが
-7-
th王8 Z Olh‖m 8 aldehyd8 旦旦 と trypta min e と の Pict6t- Spe n$le r 反応
か ら も 合成 され る が ､ aldehyde A9を 収串 良 く合成 す る の は､ 比 較的 困
難で あ る た め､ ま ず, 8 - N 反 応 に よ る エ星 の 合 成 を 検 討す る こ と に し た ｡
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第 一 師 B- N 反応 に よ る (土)-i- a tAino - thiaindoloquin oIIzidin e
迎 の 合 成
前述 の 合成 計画 に 従 い､ ま ず, 出 発原 料 で あ る N- m etho xyc 8 rbo ny卜
th王a之OIIdln e- 4- c a rbo xyHc a cld の 合成 を 牧 村 し た｡ Sa r 8h. Rathe r ら
は既 に カ ル ポ ン 酸 B1 の 合 成 を報 告 し て い る の で = ‖ 彼ら の 方法 に 従 い
L - cysteln e 塩 酸櫨 と ホ ル マ リ ン か ら 93先 の 収 率で 旦i を合 成 し た ｡ こ
の も の を Schotte n- Ba u m 8 n n反蒔【Q】の 条 件下 で b ethoxyc arbonyl を導
入 し ､ 目的 の N- H etho xyc a rbo nylth la z ol ldine - 4- c a rbo xyllc 8 Cldi旦
を 無色 油 状物質 と し て ほ ぼ定 量 的 に 得 た ｡
C O O tt
H
E
N
- 吐 s 托
L - Cy 笥 t 8(n ¢
C II
2
0
93X
C O O 一一
塩- 1
ヽ
ヽ ′
■
a 1 C O O Me
0 Ⅰ!
‾
星旦 か C m
C O O t[
”
R
I
N3
1 8(qtJ凸 m t .
1
)
ユ旦 の 構造 に つ■い て は､ tR. MS. 11卜N MR, に よ り 確認 した｡ 次 の a 山id8
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iBの 合成 に は ､ ペ プチ ド合成 に よ く 使わ れて い る DCC法 を 用い る こ と
に し た｡ カ ル ポ ン 酸 エ旦 とtryptanin e を 塩化 メ テ レ ン 申 1 当量 の 1こ3-
dicyclohe xylc arbodimide (DCC) と 室 温 約1 6時間授拝し た所､ 甫収 率
で 光 学活性 の amide iBが 撫 色 の 8 斑O rPho u B物 質と し て 得 ら れ た
([a]n I - lo t. 2
o ) ｡ 旦旦 の 構造 は 下記 の よ う に し て 推定 し た｡ UV
spe ctr utqで は indolic な吸 収 を示 し て い る｡ TR BPeCtr u 岨で は 急310
c n
‾ l に N- H に 基 づ く.吸 収及 び 1690.165 0c 世
‾ 1 に ニ つ の c 8 rbo nyl の
吸収 が 組 め ら れ た ほ か に ､ 1550c n‾ l に a mi deⅡ ba nd に 基 づ く吸収 が
1
見 ら れ る｡ Mass spectr u nで は n/z 33 3 に分子 イ オ ン ビ ー タ が､ 祖/z
143 に Nb - a Cy卜tryp t8tuin e 誘導体 に 特 有 な pe ak が ba8 e Pe at( と し て
横軸 さ れて い る､ ま た IH-NMRspe ctr u nも i!の 構造 を支持 し て い る｡
得 ら れ た a hide iBか ら tetr ahydr o- β - c a rboiin e 娼 ヘ の 変 換 を 下
妃 の よ う に 行 っ た ｡
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即ち ､i!を benz en e 申 POCl3 と 約 2 0分加 熱退 流 し た と こ ろ ､ 閉演
体 の dih
'
ydr o n- β - c a rbolin e 体 BB が 9 0% の 収率 で 得 ら れ た｡ 旦星 が
8 m O rPho u s物質 で や や 不 安定 の た め､ UV及 び TRspe ctr u nに よ り そ の
構 造 を推定 し た ｡ 旦呈 を 精製 せ ず､ 村eOH中 退剰 の N8BHl を 用 い 室 温 で 退
-9-
元す る と 七etF 8hydr o- ♂ - ¢arbo且in eiaが ニ つ の d i8 Ste r e Ois o 山e r
(A払 迎) と し て それ ぞ れ 23X.68% の 収 率 で 得 ら れ たd i3B と iBbの
構造 を 次の よ う に 決定 し た｡
Minor iB O m e r12a(le s spolar)は 撫色 プ リ ズ ム 晶､ . 融点 182- 182. 5
o
C
で そ の U Vspe ctr u mは indolic な 吸収 を 示 す｡ IRspe ctr u Jlで は､ 33
40c m
‾ 1 ”- H に 基 づ く 吸収 が 見 ら れ ､ 1675c m
‾ I に carbonyl 基 の 吸 収
が 見 え る｡ Ma s s spe ctr u mで ほ､ 分 子イ オ ン ピ ー ク が n/ヱ 3 17 に観測 さ ･
れ る｡ ま た､ IH- NM Rspe ctr uJI で は , 62. 66 - 62. 85 に CI J p r Ot n が
m ultiplet と し て 見 ら れ る｡ 8 3.65 に O CH3 の pr oto n が sln gletと
して 見 られ る ｡ 64.4 0(d), 6 4.8 9(d)に C1 2. の pr oto nが AB qu a rtetと
して 見 られ る｡ ま た, Cl の proton が bro 8d pe 8k と して ∂4. 51 に 観
測さ れ､ 6 4.70 にJn ultiplet と して Cl q の pr oto n が見 え る｡ 更 に ,
N2 の pr oto n が 6 l. 82 に br o8d peak と し て 見 ら れ る｡ ま た ,12a の
元素 分析結 果も そ の 構造 を 支持 す る｡
血ajor is o m e rぷ辿(JnOr e pOle r) は無 色 プ t) ズ ム 晶､ 融点 177 - 178 ℃
で UY ,l R及 び Mas s spe ctr u 止は i3E と類 似 し て い る ｡ )H - 州 R spe c-
tr u 皿で は .
.
CI 2 の メ チ レ ン の proto n が 64,28(d), 65. 00(d) に A8
qu a rtet と し て 組 め ら れ る ｡ ま たCl と C川 の pr oto n が 4.6 0 に
br o ad pe ak と し て 見 ら れ る ほ か に, 他 の pr oto n は 12a の 場 合 と似 て
い る｡ ま た, ilA の 元 素 分析 結果 も そ の 構造 と 一 致す る ｡
- 方､ iB& と iBb の[α]D を 測定 し た 結果, い ずれ も 馴まゼ ロ に な っ
て い る こ と か ら､ ラ セ ミ 体 で あ る こ と を 確 認 し た ｡ ラ セ ミ 化反応 が 8-
N 反応 の 階 段で 起 こ っ て い る で は な い か と考 え ら れ る｡ そ の メ カ ニ ズ ム
-10-
毒こ つ い て は､ 下 記 の よ う壱こ e n 8 血im eaaを 経由 して 起 こ っ て い･ る と 推定
さ れ る｡
軍敷 宗 野
_ . _ _ _ _ _ _ - ゝ
㍗
○
増㌔
こ の ラ セ ミ 化反 応 は thio a hide を用 い る こ と に よ っ て 避 ける が で き た｡
こ れ に つ い て は第 二 節 に て 述 べ る｡
次 に ､ こ の 二 つ の ラ セ ミ体 の iB& と i 弘を用 い ､ e udiBtO min 骨格 の
重要 な 前駆 体 と 思 われ る th i8indoloquin oliヱidin e へ の現 変換 反応
(rin g tra n sfo r matio n) を 検討 し た ｡ ま ず､ 主 生成 掛 迎 を 程 々 の 酸 触
媒で 反 応 さ せ た と こ ろ 次の よ う な 結果(Table I)が得 ら れ た｡ ト シ ル 酸 或
は T iCl4 ,8F3 ･ Et20 のよ
.ラ な Le wi8 酸(Ru n l,2,4)で は､ 反応 が 抹:と ん
T8ble 1
R叩 Acid Solve nt 1LTim e Produ ct
1
:
TsO H･ Ber¥ e n e 8 h. Fbco v.
2 TiCt4･ C也c垣 1 h. Jt ･
3 CF3C O H 3 h. 止畢21
o/qiiaA50oん
ち B F3
'EbO CH2C!2 7 h. ･Re c o v.､･
5 35o/｡ HCl MeO H 30h. ii辿15o/.;
'
iBB32o/.i
一l
ど起 こ ら ず原料 を 回収 し た ; TF^ や H Cl の よう な 強酸 を使う と, 印i 化
が 起 こ り1,iBA と 土塾 の 混 合 物が 回収 さ れ た (Ru n3 8 nd 5) ｡ そ こ で ､
酢酸水 溶液 を使 う こ と に し た｡
ユ旦旦 を 50% の酢 酸 一 水 中退 流す る と , 約 4 2時間後, 反応 混合 物の
-1 卜
TLC上､ 原料 iEb及 び少 量 の epi 化 ･し た 物 ia& の 杜 か に､ 極 性 の 低 い
と こ ろ に ､ 新 た な spot が 主 生成物 と し て 見 ら れ る血 こ の 物 を単 離､ 精
製 し た と こ ろ､ 望 み の 環変 換 反応 の 生成 物 (土)i3が 撫色粒 状 晶(叩 ｡
225 de c.)と し て 約 4 0% の 収 寧 で 得 ら れ る こ と が判 っ た｡
A cO I ト H20
H
刀
円
0
1 2b
1 ■
R N
r el lu x
4 2h r. 4【】X
氏 - C O O ばe
○
13
ⅠI打
R N
dL
T
i
i
上旦 の 平面構造 に つ い て は､ 次の よ う に 各種 の ス ペ ク トル デ ー タ に よ っ
て 決定 した ｡ ま ず､ U Vspe ctr utnは原 料 の と 同様 に indolic な 吸収 を 示
し て い る｡ TRspe ctr u tnで は､ 330 0c tu
‾ 1 に NH に 基 づ く吸収 が み られ る
ほ か に ､ 169 0c n
- 1 に c a tlbonyl の 吸収i 1507c td‾ 1 に &tdlide Ⅱ . band の
吸収 が そ れ ぞ れ 認 め ら れ る｡ ま た､ h B B SPe Ctr u mで は, tl/z 3 17 に原
料 i3b と同 じ 分子 イ オ ン ビ ー タ が 観油 さ れ る が fr agn ent pat ter n が 異
な っ て い る 11卜NMR spe ctru n に於 い て は､ 鳳料 12b の二 級 ア ミ ン の
prloto n 及 び C1 2 の メ チ レ ン の prot
l
o n が 消失 し､ そ の 代 わり に ､ ユ旦 の
CJ の メ チ レ ン と 思わ れる pr oto n が 83.8 6(d).3. 73(dd)d
一
に ､ カ ル バ
メ ー ト の NHが 65. 8 6(d) に そ れ ぞ れ 認 め ら れ る｡ 尚 ､土星 の 元 素 分析 結
果及 び 13c- 州R ス ペ ク ト ル デ ー タ も そ の 構造 を 支 持 する｡ 更 に Ⅹ 線解 析
拭c2 - H と の 間 に 1o ng r a nge c o upl ing.し て い る ｡
-12-
令Flg . i
の結果 に よ っ て ､
そ の 立体栴追 を 決
定し た｡ 即 ち そ の
立体構造 を Fic. 1
に 示暮 れ た よ う に
天然 の eudi8tO n邑n
と同様 の 相 対関 係
を持 っ て い る こ と
を判 明 し た｡ i旦紘
ラ セ ミ体 で あ る が
Ⅹ線 図 は いcysteln e を 基準と し て 表 現 し た (実際 は こ の e n8 ntlo n e r
と の 混 合物 で あ る) ｡ こ れに よ っ て ､ 原料 iEhと そ の 異性体
体榊 迫 下 妃 の よ う に 推 定 され る ｡
○
I]
l トー
r
lip
18
” ○
l王
柑
i
H r
J q
R
N:
描
1 2a 1 2b
一
に 対応 する 化合 物 が 全 く得ら れず､
成 物 と して 得 ら れ た｡
○
】2a
1qI
斑
R叫ご〉
128 の 立
- 方 払In o rjs o h e r且旦旦 に つ い て
も ､ 上述 の 酢酸 - 水中 で の 現 変換 反
応 を 牧村 し た が, 予想 に 反 し て 迎
Aiと 推定 さ れる 5環牡化合物 が 主 生
AcO l 卜 H20
r eす1 u x
2 5h r . 3 3X
R- - C O O Me
○
2 4
】1
)i
′ 一
u･
'
1 申l
i
ll
ザ
+.
Biめ構造 に つ い て は､ 次 の よ う に 決定 し た｡ AAは軸 色 プ ]) ズム 晶 で ､
mp 258一 組0
●
C せあ る｡ UV 帥 e ctr u 止は, Indolic な 吸収を示 す｡ IR
- 13-
spectr u 皿で は､ 33 00c n
- 1 に indolic の NH に.基 づ く吸収 と 169 0c u
‾ l
に c8rbo nyl 基 の 吸収が 認 め ら れ る が ､ 8 mideⅡ b.and の peak が 見 ら れ
な い ｡ Ma s s spe ctr u nで は､ a/ヱ 28 5 に分 子 イ オ ン ピ ー ク が b8 8 ePe ak
と し て 観測 さ れ る｡ 1H- NMRspeetrl 柑 に 於 い て は､ 6 2.27.2. 87 にtr 卜
pleも,do uble doublet が 認 め ら れ､ CI lの メ チ レ ン の ニ つ の pr oto n に
8SSig n で き る｡ C1 3 の メ チ レ ン の pr oton は, 64. 16､5. 08 にそ れ ぞ れ
do ub let(J=9uz) と して 認 め ら れる ｡ ま た､ C] の proto n ほ do ublet と
し て(J=7Hz) 見ら れ る｡ C川 の pr oto n が 刑 Itiplet と し て 64. 20 に
見 え る ｡ 以上 の 様 に､ iiA と iBb の 反 応 性が か な り適 う こ と が 判 っ た｡
こ の こ と は 12a と･ 12bの 立 体配 置 に よ る も の を示 唆 し て い る｡ そ こ で
分子横 型で 検討 し た と こ ろ ､ 上弘 と ユ旦旦 の よ り安定 な c o nfo r mtlo n が
そ れ ぞ れ下 記の A と 旦 で あ る こ と を推 定 し た｡ こ れ に従 う と､ c o n-
fo r mtfo nA に お い て は Nb が c a rbo nyl 基 の 逝 く に あ る た め､ 容 易 に
こ の m rbonyl 基 に 求 核 的 に 攻撃 す る の で 旦A が 得 ら れ る と考 え ら れ る｡
一 方､ c onfpm at lon 旦 の 場合 で は, Nb が S と 何 の 間の メ テ レ ン に 攻
撃 し 易 い た め､ 結 果的 に 分子 内乾 位反応 に より il が 生成 し た と 思 わ れ
一
る 【l ‖｡
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卵 二 伸 雅学括性 な ぃ anlno - thlalndoloqu玉n oH 2idine ia の 金 成
卵 一 節 に おい て 述 べ た よ う に ､ 光 学 活 性 の 8 hide i! か ら､ 典 型的 な
tlls chler - N8Pieralski 反 応 に 拭く N8Bl4 道 元 の 方 法 に よ り､ 目 的の
tetrahydro - β - c a rboline 体 j旦旦.i旦旦を合 成 し た が､ い ず れも ラ セ ミ
仲 で あ っ た た め 光 学括 性 な i3E, i旦 の 合 成法 を挽 附す る こ と に した o
a - N 反応 の 改良法 と し て ､ PO Cl3 や P20s の 代 わ り に poly pho8ph8te
e ste r ( I H. h e r C u ric ch lo r王db【 ほ ) や CF3COOt卜AcCl な どを用 い て ､
よ り綬 和な 条件 か で tetr ahydr o- β - c 8 rbollnB を合 成する 方法 が 報告 さ
れ て い る｡ ま た､ 敢近 で は､ 大石 ら は( 1 1 1 1 1 S )Nb - thlo 8 Cyltry ptopha n誘
脚体 Aiを 非 プ ロ ト ン 性 溶媒 申で ア ル キ ル 化或 は ア シ ル 化す る と 3. い
dihydro - β - o arbolin eBBに 閉域 す る こ と を見 い だ し､ 更 に ､ 得 ら れ た
dlhydr o- β - c a rbolin eaAを NaBlfA で 退元 す る こ と に より､ 光 学 活性 な
t8tr 8hydr o- β - c arboline 演 申体 BBを 合成 し た こ と を報 告 し て い る｡
そ C. で ､ 光学活 性 な ilを 得 る 目的 で ま ず､ 大 石 ら の 方法を 8山d8 ia
の 閉現 に 応用す る こ と に し た｡
ク′
さヽ N
`
良1
ク′
さヽ
I
N
-
良l
R3
x
一
2CH3
NdB H丘
?
さヽ
N
一
良l
N
PP2CH3
R3
蔓旦 星主 星旦
Amj
'
de
●
か ら対 応 す る thlo a H!de ヘ の 変 換 は L& w e B S O nRe &ge nt で 容易
に で き る こ と が 既 に 報告 さ れ て い る ( I 8 )｡ そ こ で ､ M ide 19 を ､ L& y e-
･
g s 帥 Re agent Bl
( ｢ ‖ と ト ル エ ン 中 約'l 時 間加熱 退 流 した と こ ろ ､ 目 的
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の チ オ ア ミ ド E&が 高収 率(87X)で 得ら れ た｡ こ の 物 ほ 白 い 8 MrPJ]ふu s
物質 で ､ [α]D= - 14 0
o
･ の比旋う態度 を示 す｡
0 NH
L血 Y e 8 BO n Re ag e n t
○ NZl
土
器 鮎 pa
r
6忘
b
h
lh.
y
23
J
&;
鼻
良 - C O OM e 2 7
Uy spectr u 山は iE と 同様 の 1ndoll¢ な 吸収 を示 し て い る ｡ 川 に お
い て は 1700c n
- I に カ ル パ メ ー ト の ca rbo nyI に 基 づ く吸収､ ･153 0c h
- I
にthioa山ideⅡ ba nd と 思わ れ る 吸収 が み ら れ る ｡ MaB8 8Pe Ctr u 4で は､
山/z 349 に 分子 イ オ ン ピ ー ク ､ 也/z 143 にiB と 同t; bas e-”.e8k が 見
ら れ る ｡ ま た, IH- 州R に お い て は ､ che hlc 8l shlft の値 が 若 干変化 し
た も の iaと類似 し!= BpeCtr u bが 観測 さ れ た｡ こ れ ら の ス ペ ク ト ル
デ ー タ か ら ､ チ オ ア ミ ド BEの 構 造 を 同 定 し た｡ 次 に 大石 ら の 方 法に 従
い ､ 層 々 の ア ル キル 化 剤 や ア シ ル 化剤 を 用 い て , B! の 悶現反 応 を 検 糾 し
た結 果､ PhCH2Br を 使 う こ と に よ り最 も良 い 収 串 で 閉 環体 が 得ら れ る こ
と が 判明 し た｡ 即 ち チ オ ア ミ ド B& を塩 化 メ チ レ ン 中 Ph CIf皇Br と 約 4 6
時間加 熱退 流 し た と こ ろ､ 削ぎ定 量 的 に 目 的 の dlhydr o - β - c8rboIIne
体 BBが yelLoy - soll dと し て 反 応 溶液 か ら 析 出 し て き たo aa は 空気 酸
化 を受 け易 い た め, そ れ を精 製す る こ と な く､ メ タ ノ ー ル ､ 塩化 メ チ レ
ン 混 合溶媒 に 溶解 して ､ 室温 で NaBlt^ に より 退元 し､ 得 ら れ た 残沌を
slllc 8gel c olu n nで 摘 判す る と, tetr ahydr o - β - c 8rboIJn e体 128 と
L2b が M OrPho us 物 質 と し て そ れ ぞ れ 19%, 44 % の収率 で 得 ら れ た｡
-16-
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(4 4X)
こ
.
れ ら の 柄 退に つ い て は､ 第 一 節 に お い て 得 られ た (±)且弘,(a:)iBb と
各 種 の ス ペ ク ト ル デ ー タ と そ れ ぞ れ よく 一 致 し て い る こ と よ り 確 放 し た｡
但 し､ こ こ で 得 ら れ た iaA と土地 の 結晶 化 を.拭 み た が､ 結晶化 し な か っ
た ｡
一 九 こ の 方 填 で 得 ら れ た iB&. i3b は そ れ ぞ れ - 95
●
と - 134
o
の 高
い [a]D の 値を 示 し て い る､ 更 に 主 生成 物の ilh に つ い て ､ 下 肥 の よ
う に shiftr e age nt を 使う l肘NM R によ る光 学瀧 皮 の 測定 を行 い ､ こ の
反応 で は ラ セ ミ 化 が ほ と ん ギ起 こ っ て い な い こ と が 判明し た｡ Shift
r e8ge nt と し て .tris〔3
二(heptaflu o r opr op y卜hydr o xyn ethyle n e)- d-
ca npho n oto]e u r opiu 山(Ⅲ)de riv at iy eBB を用 い た｡ まず, 第 一 節 で 得
ら れ た(土)上辿(8 ng)の CDC 13 溶 液中, 1. 5eq の 旦旦 を加 え た と こ ろ､
1H- NM R にお い て 8 9- 17 の間 に , ほ ぼ 同 じ 高 さ の ニ 本 の peak が 観 測 さ
れ た｡ 次に( - )12bを同 様 の 条件 下 で 測定 し た結果､ (±)iBb に お い て
観測 き れた 二 本 の peak の うちヽ 低磁 場側 の pe ak が 旺 と ん ど認 め ら れ
な か っ た(Fig .2)｡ こ れ に よ っ て ､ ( - )ilhの 光学純 度 が 旺 ぼ 100X. e e で
あ る こ と を 推定 し た｡ Min o ris o m e r( - )iBA に つ い て 測定 を行 っ て い な
- 17-
い が､ 同様 の 光 学 純度 を 有 し て い る こ と が 推定 さ れ て い る ｡
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卜) 12 b
を 用 い て ､ 第 一 節 に 述 べ た 同 様 の 条 件
で ､ 光学活 性の th iajndoloquinolizidin ei&の 合成 を検肘 し た｡
( - )土地 を 50XAcOH中､
●
約 37時 間加 熱連 流 し､ 得 られ た反 応 混合 物
を sil ic a gel colu 山n で 単 離精製 し た と こ ろ, 目的 の ilが結 晶 と し て
(叩 . 204 d8 ¢.)25Ⅹ の 収率
･
で 得 ら れた｡
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こ の 物 の 各 種の ス ペ ク ト ル デ ー タ が 前述 の(士)i& と よく 一 致 し て い る こ
と か ら､ そ の 構造 を 確 認 し た｡ ま た､ こ の 反応 か ら 得 られ た i& が 【a]D
十133
●
を 示 し て い る ｡ そ こ で ､ 前 述 と 同 様 に sh ift r e age nt 旦旦(30eq)
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(土)ia (十)L3
Fig . 3
を用 い て IH- N MRを測 定 し た結果､ こ の 物 はほ ぼ 10 0%. e e の 光 学 活性体
で あ る こ と も 判 明 し た(Fig. 3)｡ 以 上 の よう にIJ て ､ 収 率が若干 低 くな っ
たも の の ､ 目的 の 光学 活性 な 卜8 Hin o- 3 - thialndoloquinolizidine ia
を 合成す る こ と が で き た｡
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第三 節 耶l畳a畳陀舶且oqu長流O且孟zid in e 土星 の 紺- ox五de へ の 酸化 反応 の 放
射
以上 の よ う.に s che 皿e5 ( 第二 節) に 示 さ れ た 合成 計画 に お い て ､ e u
-
車
d lst
.
o bin 骨格の 重 要前兜坪と 考 え ら れる thl8indoloquin ollzidln eil
l
の 合成 が で き た の で ､ こ れ を対 応 する N- o xi de 出 へ 酸化 す る こ と を 検
討 し た ｡ il に お い て ､ N 以 外 に S 原子 が ス ル フ ィ ドの 形 で 存 在 し､ か
つ よ り立体障害 の 少 な い 方 に あ る た め, S- o xide へ の 酸化 が 起 こ り易 い
と考 え ら れ る｡ 文 献調査 の 結 果 で も N の みを 退択 的 に 酸化 す る 例 を見 当
ら ず､ S の酸化 を 避 け ら れ な い と 予想 さ れ る｡ そ こ で ､ ま ず S,”- dl- o
xide が生 成す る こ と を 予想 し､ こ の dio xide の 内 で S- o xide の 選択 的
退元 反 応を 検討 す る こ と に し た ｡ Br o y nら は【lO 】s- oxide 迎 の 退 元 に ､
HB Cl之を用 い て ､ 高収 寧 で ス ル フ ィ ド む を得 て い る ｡
≡;
,:o
･ o ･ ”D C ･2 一 巨,i:-g<
'
c
c
]- :
,:T
s - o - B C 12
こ の 方法に 従い ､ ま ず モ デ ル 化 合物 と し て diphenyls ulfo xide 迎 を 用
い て ､ 1当 量の HB Cl2 で 室 温 二 日 間 接辞 し た と こ ろ､ 定量 的 に diphe -
nyls ulfide aaが 得 ら れ た｡
::>･ o
3 2
H BC 12(T H F)
p t. 4 8h.
::>
3 3 (q u 也 nt. )
し か し､ こ の 退 元 剤が N- o xide の 退元 に も 有効 で あ る こ と が モ デ ル 化 合
-20-
物 !iに 応用 し た 結果 か ら判 明 し た｡ 即ち ､ 鎚 を室 温 で 且 当塵 のl柑Cl2
と 約 5 0時 糊反 応 さ せ た と こ ろ ､ β - c 8 rboIIm e 捧 呈旦 が定量 的に 得 られ ･
た ｡
0
”古一
･
′
a
O
H B C12(T Ⅰ1 F)
r七｡ 5 0h.
0
也Ⅰ五
･
‾
草生 3 5(q u 也 n t. )
一 方､ Oa e ら は S - oxlde の 退元 に TF^Å/NaI を用 い る こ と に よ り､ 収
率 よ く 対応 す る ス )Lフ ィ ドを 合成 し て い る1 2q】｡
T FÅA
氏
′
S サ 0 一 事
3
_
0
R ＼ [:;
.
:
-
.:F
C
b
3
C F3〕エ[R与R]エ
R
R
,f
･ t2
こ の 方法 に つ い て ､ 同様 に S- o xide 旦蔓 と 肘 o xld8 Bi を 用 い て モ デ ル
実験直行 っ た結果､ い ず れ も 反応 が 速 や か に 過行 し､ 対応 する ス ル フ ィ
ド Bl と三 根 ア ミ ン 9Bが定 量的 に 得 ら れ た が､ ”- o xide の 方 が や
や 反応 が退 い｡
::>･ o
3 2
1TFAA/N 8 I
0
.
t3. 5n (n .
TFAA/N & )
::>
3 3(qu 也 n t. )
ll
I レ′
○
3 4
a
O
o
d'
G. ヨOm 王n
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托 ノ
8 5 (qu a n t . )
以上 の よ う な 結果 か ら N- o.xまde の 共 存 下 S
-
o xide を遇 択■的 に退 元 す
る こ と が か なり 困難 だ と 予想 され る が､ 反 応 の 条件 を 制御 す る こ と に よ
り､ S- oxlde の 退元 を 腐先 的 に 起 こ る 可 能蝕 も あ る と 考案 し た｡
次 に､ thl8indoloqulnollzi引 m e且旦 の 酸化 反 応 を 検討 し た｡ 酸化 剤
と し て ､ 取扱い 容 易 な 山CPBA を用 い る こ と に し た｡ 当教室 の 小 川 は､ 班
に Indoloquln olizld ln e旦亘 を塩 化 メ チ レ ン rP 室温 mCPBA で収 申 よ く 対
応す る N- o xlde Bi に 変 換 し 七い る【2 1 】
'
.
●
ヽ
tAC P ‡】Å
llt
･L/
0
C 17
2
C)2
･
○
暮II レ
一
〝0
等量 写隻
そ こ で ､ まず同 様 の 反 応条 件 で i&の 酸 化 を 行 っ た が､ 反 応混 合物 の
TLC には多く の spots が見 ら れ､ 目的物 の 生 成 を 砕 認 出来1J:か っ た｡ 次
に､ 反応 条件 を交 え て ､ 種 々 検討 し た と こ ろ､ K2CO3 水溶液 と ょ旦 の 塩
化 メ テ レ ン 溶絶 と の こ 相反応 沌 に ､ 室温 で ､ 1 . 5 当丑 の mCPBA を加 え
る と､ 反応 が速 や か に 過行す る こ と が判 っ た ｡ 約 5 分 後､ Ⅹt sta r c･h
te st が( - ) と な り､ T LC上､ 原料 の BPOt が 完 全 に 消失 し､ 高 樋 性dlgに
三 つ･の spots が 見ら れ た｡ こ れ ら の BPOtB を 81I le a gel c olu mn で
そ れ ぞ れ 分離､ 棉劃 し た 結果､ 旦軸 ,旦馳 と 榊迫宋 確組 物質 が 得 ら れ た が ,
旦軸 と BBb は各種 の ス ペ ク ト ル デ ー タ に より 共 に S- o xld8 で あ
◆
る こ と
が判 明 し た｡
○
13
Il比
R.”II
m GPB /^C H2Ci2
K2C O3e q
0
lIlT
R N
” - o X ‡d e 38 zL, (3 0 X)
3ib. (l ox)
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榊 冶 朱印 認 物 に 関 して ､ 川 spe ctr u 皿で a 臨i de Ⅱ b8nd が消 失 し た こ
と か ら､ 目 的の N- o xide で は な い こ と が 判 っ た｡
主 生 成物 の 旦旦旦(BOX) の 榊追 に つ い で ､ 下氾 の よ う に決虚 し
●
た ｡ uV
spe ctru 拭 は､ 原料 と同 u く Indollc な 吸 収 を 示す｡ tRsp8Ctr u nで は､
新 た に1015cm
‾ l に S - o xjde の 吸収 が 認 め ら れ る｡ ま た F18 也8 S 8に 溶
い て ､ m/z 333 に分子 イ オ ン ピ - ク が 班 硯 さ れ る ｡ 更 に 1t卜 川Rspe c-
tr l 柑 に 於 い て は 原料 の i!に 比 べ て ､ S の隣 の Cl と C2 の メ テ レ ン の
二 つ の 水素 が 大 帽 に 低 磁場 に シ フ ト し て い る (CJ - nd . 63.86ヰ 4. 5 6;C2 -
lla , 6 3. 18- 4. 03)｡ こ れ に 対 し て .Nb の 隣 の C6 の メ チ レ ン の 水素 が 旺
と ん ど変化 し て い な い ｡ ま た＼ 辿 の .1I卜NMRをin[1定 す る 際 に ､ 重 水を い
れ て 一 晩放挺 し た 後市 棚足 し た と こ ろ ､ 旦旦旦 の ほ か に 旦馳 と 思 わ れ る 物
の pe ak も 見ら れ そ の 比 率が お よ そ 辿 :旦旦旦=9:11 であ っ た｡ 回収 し
た サ ン プル の T LC上 述旦 と 旦旦旦 の spot が 観測 さ れ た｡
一 方､ 劉生 成物 の a9b(lo駕)妹 分離 し た と 嚢 に は tlc o ne SpOt である
が 放 糾 す る と､ 旦旦旦 の spot(迎旦
'
･旦馳 =10:14) が 見 ら れ る｡ 混食物 の In
- 榊R spectr u nよ り 旦馳 に 対 応す る 8ign al を み る と､ C空｢ )7q と CJ -
[書a が 低磁 場 に シ フ トし た ほ か に､ N｡ の pr oto n が 6 5.8 6か ら 6. 73 に
シ フ ト した こ と か ら ､ 36b の S- o xide が & xi81 に 配 置し て､ N｡ -t7 と
0 と の 悶に 水素結 合 に よ っ て 安定 な 六且環 を形成 して い る こ とが 推論 さ
れ る｡
ラ
こ の こ と よ り , 36b に対 し て ､ Fig. 4 に示 し た 構造 が 推定 され る
8
H■
I‡
!I 1 JL
N - 1l
R
碧ご 恥 c oo -
3 6a F ig｡ 4
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那, 36a と
･36b でほ S - ox王de の oonfigu rat ion が 異 なる こ と よ り枕 榊
が 或る｡
以 上 の よう に ､ 1 . 5 当 量 の 粗CP8Å を用 い る 場 合､ S- oxlde の み が生
成 し た こ と が判 っ た｡ そ こ で ､ 過 剰 の 也CPBÅ (8当 盈)を 放 っ て ､ 同様の
反応 を 検紺 した が , BB& と 辿 以外 に､ 原点 物質 が 増 える 一 方 で あり､
CG- 400型 (”.OH
‾
)イ オ ン 交 換樹脂 で 掃射 し た が ､ ”- o xld8 ま た は N,S-
dio xlde.s qlfo n e続埠 体 と唄わ れ る も の が 得 ら れ な か っ た｡ 更 に ､ 酸化皮
広 か ら得 ら れ た c r ude の 混合 物 を卑離 せ ず に､ 前述 の 退元 剤 (1IB Cl空 O r
TFAl/N8I) で 退元 し て み た が ､ い ずれ も 反 応砥 が 汚 く なり､ 安定 な生 成
物 が 得ら れ なか っ た｡
一 方､ ilに 比 べ て Nh の 立体 棒 事 に よ り少 な い と 思 われ る 卜thl8 Z O
JldJn e- ♂ - c 8 rboIIn e
.娼 に つ い て も ､ 同様 の 酸 化反応 を調 べ て み た｡ ま
ず､ i3bの K2CO3aq と C‡I2CI2 の ニ 相反 応披 に hCP Bl(2.5eq) を 加 え て
酸化 し た と こ ろ､ 塩時 間 で 反応 が 過 行 し た が , や は り S- oxi 如 37b のみ
が 57% の 収率で 得 ら れ た｡
○
l ≡b
Il
It
ll
I
1O
H
RN ､ 払+
l
n C P B A
C l[
2
C 1
2
K
2
G O
3 (5 7'X)餌藍功｢
ヨ7b
姐旦 の 構 追 に 関 し て は､ uV.( 氏.MS.及 びl]卜NMRspe ctr u nに よ っ て 決定
し た｡ ま た､ 1星旦 に つ い て も 類似 な結 果 が 得 ら れ て い るこ
以 上 の 結果 か ら .S の酸化 反応 は, N に 比 べ て は る か に 速 い こ と が 示 さ
れ た . 従 っ て ､ い= alndoloquin ollzldlne 土星 か ら 対応 す る N- ox!do へ
-24-
の 酸化 は非常 に 困難 で ､ 馳CP BÅ 以外 の 酸偲 剤を 凋も､ て も類 似な 結果 が 得
ら れ る と 予想 さ れ る｡ そ こ で ､ S の酸化 を 防 ぐ必 要 が ある と 思 わ れ る｡
-25-
第円 節 卜Th ia z ol旦do n e- β - e a rbo旦ine 旦i の 合成 と そ の 反 応性
第 三 節 に 於 い て ､ th iaindoioquin ol lzidin ei旦の 酸化反 応 で は､ 目 的
の N- . xide が得 ら れ ず､ S- oxide の み が 得 ら れ た こ と に つ い て 述 べ
'
た .
そ こ で ､ S の勧化 奄防 ぐた め に ､ 下 肥 の 改 良 ル ー ト(s che D e6)を考 案 し
た｡
C O O I一
類
3 8
【H】
～
I.,,.d 加 LO
3 9
N
JU N H
”
H
O
Hb
○
40
HI1
＋
”
甘
tIH
0
41
甘
【0】 ○
4 2
H H
≡苛筆o - 撃慧
H
(s che n e6)
即ち､ i- thiaz olido n e- 4- c a rbo xylic 8 Cid 旦旦 を trypt8 nin e と 縮
合 さ せ ､ a qide 旦旦 に し た 後､ 閉環 ､ 退 元 し 卜th ia z olido n e- β - c8r -
bol in e旦且 とす る｡ iiの 場 合 S の 隣 に c a rbonyl 基 があ る た め､ 酸 化
され に くく な る の で こ の 俊 階 で 酸化 す る と Nb - hydr o xy - β - c a rbolin e 体
ABが生成 する と 予想 さ れ る ( 2 仝】｡ iB が､ 第 - 節 に 述 べ た il か ら iB
へ の 環 化反 応でiEへ 変 換 し た後､ c arbo n yl 基 を道 元 すれ ば, 目 的 の
- 26-
ox ath ia z epine 環 が合 成 さ れ る の で ほ な い か と 思わ れ る｡
こ の ル ー ト に 従 っ て ､ ま ず､ 出発 原料 B&の 合成 を検討 し た｡ Thia -
z olido n e環 ヘ Oj悶環 に は ホ ス ゲ ン の 代 わ り に 取 扱易 い ､ そ の 2 畳体 の
TCF(C13COCOC l)【2 3 )を 使う こ と‡こ し た｡ i- cy8tein e n ethyl e Bte r を塩
化メ チ レ ン 申 , E t3N 触 媒の 存 在下､ 過 剰 の TCF と室 温で 一 晩反 応さ せ
た と こ ろ ､ 9 2% の 収率 で thia ヱOlidone 体 旦旦 が 得ら′れ た｡
C O O Me
H2N
叔 s ”
T C F′r E Å
C l[2C 12
(9 2 ガ)
C O O hq匂
4
”
H
5#
N80 H也 q
M 匂O H
(9 4 %) 罪
坐 の 構造 は 文 献記載 の ス ペ ク ト ル デ ー タ ほ J ]と比較 同定 し た｡ 避 杏
MeO H申､ NaOHaq で 加 水分解 す る
●
と 卜thia z olidone - 4- c 8 rbo xy･lic
a cid旦旦が 94% の 収率 で 得 ら れ た｡ B&は 如色 プ ]) ズ ム 晶で , 叩 160-
162
●
C(t[. P.)で あ る ｡ 7Rspe ctr u nで は､ 360 0- 2400c n- 1 に カ ル ポ ン 酸 の
OH の吸収 が 見ら れ､ 1740,1630c m‾ l に 2 本 の c arbonyI 基 の 吸 収が 認
め ら れ る ｡ ま た ､ Mass spe otr u山で は, 也/ヱ 14 丁に 分子 イ オ ン ビ ー タ が 械
測 さ れ る ｡ し か し､ 迎 の 溶解 性が 悪 い た め､ 1H- NMR帥e ctr u hの 測定 が
で き な か っ た｡
次 に ､ 迎 と try pta 皿in e の 縮 合反応 に 関 し て は､ 痕初 に 第 一 節 に 述 べ
た D CC法で 検討 し た が ､ 8 皿ide 担 が 得 ら れ な か っ た ため､ 酸 タ ロ リ ド
法 を用 い る こ と に し た｡ 迎 と過剰 の SO Cl皇 と室温 約 30分間撹拝し た
後､ 過剰 の SO Cl2 を減 圧溜去 し､ 得 ら れ た残治の 塩 化 メ テ レ ン 溶液 に ､
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1当 量 の try pta m畳n e と Et3柑 を加 え､ 更 に 室 温 5 分 間撹拝し て 後処理
する と､ Mjde BBが 66X の 収率 で 得ら れ た｡
CO OH
茄
S O B )
2
.｢常
trypt叫irbe
T E A
(6 6 〆)
○ N I玉
,3
托
･
H
O
H
q
J
N?
1l■
BBは a 山O rPho u s物 質 で ､ そ の 構 造 に つ い て ､ 下肥 の 様 に 確 認 し た｡
UVspe ctr u mは､ indolic な 吸収 を示 す｡ ⅠR spe ctr u mで は､ 3 30bo m- I
に NH に基 づ く吸収 の ほ か に 166 0c h- 1 1こ 二 つ の a mi de の c 8 rbo nyl 基
の 吸収 が見 られ ､ ま た､ 15 30cm- 1 に a 4jde･ Ⅱ ba nd が 認 め ら れ る ｡
Ma s s spe ctr u mで は 山/z 2 89 に分 子イ オ ン ビ ー タ が 観 淵 され る ｡ 一 方､
IH- M spe ctr um に 於 い て は 66･3 9, 6･ 4 9, 8. 30 に 三 つ の M の pe 8k
が 見 られ る は か に ､ indole 2位 の pr oto n が 87. 02(d)に ､ S の隣 の メ
テ レ ン の pr oto n は 3･ 50(～)I 3･ 70(皿) に それ ぞ れ観 測さ れ､ 迎 の 構 造
と よ く 一 致す る ｡ 尚､ BBが 光 学活 性 で あ る こ と も 【α ]D (- 44
･
)に
よ り確 認 し て い る ｡
AnI
'
de 迎 か ら dihydr o- β - c a rbolin ei9へ の 閉環 に づ い て , 弟 ニ 節
に 述 べ た thio ”ide に よる 閉環 法を 検討 し た. 迎 を ト ル エ ン 中 Law e-
s s on Re age ntと約 4 0分 間加 熱退 流 し た と こ ろ, thio anide iB([a]D = -
82
●
)が … o rpho u s物 質 と し て 収 率 よ ･く(78X) 得ら れ た｡
○ N H
璽
”
H
O
H5
ー
1▼l
L a w e 丑 8 0 nRe 8 g e n t
T o lu e n e . re 寸 I11 X
4 0n in . (了8〆)
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iE の UV8Pe Otr u 比で は､ 諾軌 27 5,29 Zn 拙宅こ 吸収 が 見ら れ 8 扱i舶 迎
の 吸収 と よ く似て い る｡ 柑 BPe Cもr u 祖で は､ 且67Oc 也
‾ ! に c a rbo nyi 基 野
坂収 の ほか に ､ 1530c m
‾ 1 に thio&岨Ide Ⅲ b8nd が 観渦 され る｡ 恥8 S
BPe Ctr u 払で 時､ 分 子イ オ ン ビ ー タ が 見 え ない が､ 旭/誌 278 Iこ .M＋ - 8之 の
peak が 観 測 きれ る｡ ま た､ lH-NMR 叩 e Ctr q nに お い て は､ 原料 の 迎 と
規似 し た パ タ ン が 見ら れ る が C9 と Cl 空 位の proto n が B&より 低磁場
l
に シ フ トし て い る. こ れ ら a)ス ペ ク トル デ ー タ に より 盛 の 構造 を決 定
し た｡
次 に､ 得 ら れ た. th io 8 mide 旦旦 港 塩化 メ テ レ ン 申､ PhCIl2Br と 約 ニ EI
l臼川u軸退 流 し た と こ ろ ､ 目的 の dlhydro- a - 甲rbolln e 迎 と 思 わ れ る も
の が yello 甘 8 01 id(8 1X) と し て 得 ら れ た｡
0 ”ll
壁
;;
鞄
P h CIi2B r
C H2C )2
r せ1 丑tA X
4 8h. (8 1 〆)
()
4 0
‡iH
＋ - I)N a D 村4
u Br ー ト
2)A c 20
0
托 H
甘 py 4 1R - 托 甘
4 了R･ - Ac (7 23i)
こ の 物 は hP. 260.C(do c.)で , Beil8teln'8 te St では (＋) を 示 す こ と
か ら Br の 存在 が 認め ら れ る｡ ま た､ U VBpe Ctr l 柑 も dlhydr o- β - c 8 r-
bolin e の 特有 な 吸 収が み ら れ る (256,382n n)こ と も 旦旦 の 構造 を支 持
して l
.
' る｡ 4Bを B旦と 同様 に N&81IJ で 退 元 し､ 反応混合物 の U V吸 収
が indolic に 変化 し た 時点 で , 反応 を止 め, 生 成物 を 分離 し た が 旦上 と
思 わ れ る も の が 不変定 な た め, c rude の iiを 細水酢 酸で ア セ チ ル 化 を
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行 い ､ ジ ア セ テ ル 棒 旦ヱ を A9 か ら 72% の 収 寧で 得 た｡ 旦ヱ は 如 色 プリ
ズ ム 晶(BIP｡ 237- 23 9
oC) で あ り､ そ の 構造 が 下 肥 の よ う に 決 定 さ れ た｡
uVBPe Ctr u 叫は､ 壬ndoI･lc な 吸収 を 示す｡ 柑 8pe Ctr u hで は､ 325 0c n
- i
に 榊 ､ 170 0,163 0.16 25cn
‾ l に 三 つ の c & rbo nyl 基 の 吸J択が 認 め ら れ る ｡
Ma s s 8pe Ctr u 也で は, 也/a 257 に分子 イ オ ン ビ ー タ が 観測 さ れる ｡ ま た ､
l = M Rspe ctr u nに 於 い て は､ iBに見 ら れ る Indole 2 位 の
･
pr oton が
消失 し､ そ の 代 わ り に 66. 24 に Cl -1T が 組 め ら れ､ ま た､ 6 2. 2 3.2.4 0
に 2本 の COC恥 由 来 の CH3 Pe ak が枕測 され る ｡
以上 の よ う に ジ ア セ チ ル 体 ilの 構造 を 砕托 し た の で , そ の 前 駆件 の
ii の 構造 を 推定 す る こ と が 出来 る が ､ ii が 単 離椅 判 で き な い た め ,
s chem e6 に示 さ れ た計 画 に お い て ､ iiか ら iBへ の 変換 が 不可 能と な
つ た. そ こ で ､ 別 の 方 法 で 旦旦 の 合 成 を 検 肘す る こ と に し た｡
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卵 五 節 Nb -Ilydr o xy - β - c arbol壬n e の 転 位反応 に よ る o x 8thla z epln e
環 へ の 焚換 の 拭 み
今 ま で に ､ 8Chem 85 及 び 8 Che M 8 に示 し た合 成計画 に つ い て 検柑 し
て き た が､ い ず れ も 目 的 の o x athl8 之ePln e 項 の 合 成 に 至ら な か っ た｡ lノ
か し､ 節 一 節 に お い て ､ 卜thlaz olidin 8- β - C 8 rboline 上弘 か ら thia -
indoloqqlnolizldin e ヘ の 変換 が 成功 し た の で ､ こ a) ty pe の 項疋 換反
応 を Nb - hydroxy - β - c arbol=柑 体 迎 に 適用 す れ ば ､ o n e 8t叩 で
ox athi8 Z ePine 伴 A旦 を 合成 で き る の で は ない か と 考 え た｡ (BChe 払e 7)
(s che h e7)
0
4 8
lJ
5 0a
○
T([l
M e Ol
N t[ O rl
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Rln9 tr m f8r切 tl叫
･
朗 e蘇基
18 Rk; C O O l書
51 Rz> G 打0
○
4 9
紺 e呂
呂
～
○
せ里
OH
”
lI H
M8 01
選対
旦旦 は Nb - hydr o xytr ypta mlne 班 と th i8 ヱOl 州n e'誘導体 j3. 旦土 か
ら 合成 で き る と 思 わ れ る が ､ 前述 の よ う な Ⅳb - hydr o xytryptMin8 の
a- 柑 反 応 は 困難 と 予想 さ れ る の で ､ 欝 ニ 革 に 述 べ る P(cte いSpe ngJe r
(P- S) 反応で 合成 す る こ と に し た｡ Nh - hydr o xytry pt min e 班 は 弟ニ 章
に 述 べ る 方法 で 合 成 し た｡ 81 dehyde 鮎 に つ い て ほ､ 程々 検肘 し た結 果､
Br o w nら【2 4)の 方 法に 従 い ､ カ ル ポ ン 酸 エ旦 を BMS(恥B･S(CH3)壬) で 退
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元 し た 後､ P CCを 周もー て 酸 化 し て 合成 し た｡ aidehyde iiめ 収串 は低 く
(15X)､ 8Jc ohol 俸IBB(27Ⅹ)と 思 われ る も の が 主 生成 物 で あ っ た｡ iiの
C O O H
朋 B酔
” D 朗S
2 )PCC;
･濁琵 ･ Me蒐琵
‡
と旦 毎⊥(I 53i) 51 (2 了X)
/
構造 に つ い て , 次 の よ う に 推定 し た｡ JR spe ctr u mで は, 1780c m
- I と
1690 c h
‾ l に 2本 の c arbonyl 基 の 吸収 が 観nTlさ れ る ｡ M8 8 8 叩 e Ctr 州
で は 山/之 175 に分子 イ オ ン ビ ー タ が 観Mflさ れ る｡ ま た､ 1暮卜NMR 8P8 0-
tr u uに 於 い て は 6 9.55 に 81dehyd8 の 水 素が slnglet と し て 枇MIlきjI
た ほ か に 原料 i! と類似 し た pe 8k が 組 め ら れ る ｡
次に ､ 得ら れ た 卜thl､8 ヱOlidin e 81dehyde 弘 と Nb - hydroxytry pt8 -
'
nine i9A と の PIcte 卜Spen gle r 反 応 を 第 二 章 に 述 べ る条 件下 で (TF ,^
3eq/CH2CI全/rt･) 行っ た と こ ろ ､ Nb - hydr o xy - β - c a rbol ln e 体 iE が
96X(fr o 皿i9&) の 収率 で 得 ら れ た｡ 得ら れ た i!を 種々 の 展 開溶 媒 を 用
C H O
9習
I
”H O H ＋
H e帝
5AA 5 i
-
T F A
C I1
2
C 12
(9 6 3i)
○ 1
lJ]]- ･ ･
MEIoTi叩
0
O T[
”
旦巨 BH = al ト8: 3
い て も､ TLC 上 o n e spot を 示 し て い る が ､ Ill- 州R BPe Ctr u 比か ら､ こ
の 物 が dl8 Ste r eOiso山er の 混 合物 で あ る こ と が 判 明 し た｡ l8 . h e r
r 8tlo が CH30 の pr oto n 或 は Cl - H の pr oton の 墳 分此 か ら･群 山 で き
る が(8:3)､ そ れ ぞ れ の 相 対関 係が 不 明 で あ る ｡ 坐 の 甲南榊 退 に つ い て ､
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下肥 の よ う に 推 定 し た｡ uVBPe C七r u mは, indomc な 吸収 を 示す｡ 柑
BPeCtr u mで ほ､ 83 60c m
‾ 且 に 帆 0書! に進 づ く吸収及 び 且69 Oc 払- i 書こ
carbo nyl 基 の 吸 収 が観nlさ れ る ｡ Ma 8 B 8PeCtr u 視で は､ 分子イ オ ン ピ -
ク が 見 ら れ な い が ､朋＋ -1120 の peak が 也/z 315 に組 め られ る｡ 11卜紺R
BPeCtr u hに 於 い て は, 6 4｡ 朗(a,J=101ほ),5. 05(d,J=101は) に 朋Cl!2S の
p8 ak が見 ら れ ､ 6 5. 77 ‡こ(br. exch8 ng8ble)OH のpe 8k が 組め ら れ る な
ど A& の 構 造 と よ く - 致 し て い る｡ 一 方､ 得 ら れ た 幽 は[aコb = - 99
'
(O. 3之,M80JI)で ､ 比
.
椴的 拓 い 値 を示 し て い る｡
次 に ､ 姐 の 現変 換反応 に よ る o x 8thI& ヱ由1n e 瑞 へ の 変 換反応 に つ い
て 検 附 し た｡ ま ず､ 第 一 郎 に 述 べ た iBbか ら. 迎 の 変 換反応 と 同 様に 含
水 酢酸rM 帽l退 流 し た が ､ T LC上原 点物質 が 増 加す る 一 方 で , 目的 の
旦旦 と 思 わ れ る 8POt が 見 ら れ なか っ た｡ 次に ､ PPTS ,TsO17な ど成 々 の 殿
触媒 を用 い て 牧 村 し た が ､ い ずれも望 み の 反応 が過 行 しな か っ た｡
○
48
lit[-
” oo
呂叩
OH
^ cO uA q . r el lu x
o r P ㍗T S. T 8 0 1i
¢ 七 ¢ -
○
49
M 8呂
呂】1
つ
そ こ･で ､ Olt の求核 性を増 強 す る た め, ア ル カ I) 他の 条 件下 で こ の 反応 を
検 討 し たが､ - 78 ℃ で過剰 の n -8uL i と反 応暮 せ た と こ ろ, 約 60% の 収
率 で 五 環性化合 物 Biが 得 ら れ た｡
○
4 8
ⅠⅠ Hb -
0
0 月
A - Bu L i/T HF
一 丁8
.
a. 2h
p -t . 2.5h
(80#)
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ぎ韓
- O H
朗 の 構造 紀 綱 して は､ 次着こ様 に 推定 し た｡. uV spe ctr u nで は､ 2 34,
262,2 7且.289.296n 皿 把 pe ak が見 ら れ､ Na - a cy1ⅠndoI8 の 吸 収が 示 さ れ
て い る｡ 柑 spe cもr u nzで は､ 3370c 放
‾ I に Ol[の 吸 収 が 見ら れ､ 1675
c b
- 1 に c 8 rbo nyl 基 の 吸J択が 放 め ら れ る｡ Ma sヨ BPeCtr u bで は ､ ”/z
301 に分子イ オ ン ピ ー ク が 観n[lさ れ る ほ か に､ M' - It仝O
l
の pe ak が M/Z
･
28 3 に見ら れ る｡ ま た ､ If卜NMR8Pe Ctru m に 於 い て は, 原 料 A旦 に あ る
I
'
ndo]e の NM及 び O CJZ3 の pe ak が消失 す る な ど Biの 榊 過と よ く 一 致
す る ｡ 更 に､ Aiを 純水 酢酸 で 容易 に 0 - a c etyl 化さ れ､ 鎚 k変 換す る
こ と も iiの 構 造 を支 持 し て い る が ､ 立 体 構 造 は 決定 して い な い ｡
0
5 4
0みN
㌔
- Ol‡
A ¢
2
0
Py 男
- OAl⊃
Biは b8 S eに よ り生 じ た i!の tndole の 8 nio n が カ ル バ メ ー ト の
c arbo nyJ 基 ヘ の 求核攻撃 に よ り生成 し た も の と 思 わ れ る ｡
以上 に 様 に ､iBは酸 性 の 条件下 で も､ ア ル カ リ 性 の 条件下 で も 目的 と
す る iB ヘ 変換 し な い こ と が 判 っ た｡ そ の 理 由 と し て ､ 坐 の OIl がlab
の NH の 比 べ て 求核 性 が 低 い こ と五色ぴ に七 旦 環 の 生成が iBb か ら i%の
様 な 六且環 へ の 生成 に 比 べ て か な り起 こ り に く く な る こ と が 考 え ら れ る｡
そ こ で ､ 坐 の OH
'
の 求 核反応 性 を 向 上す る た め N- a占etylthla z olldor.e
体 BBか ら 51へ の 閉環 反応 を新 た に 考 案 し た｡ (s chem e8)
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(B Ohe m e8)
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Nh - hydroxy - 卜thia ヱOlido n e- β - c& rbol ln e 担 の 合成 に つ い て ､ 罪四
郎 に 述 べ た方法 で は 合成 で 奮 な い の で ､ Pi¢teいSpe ngle r 反応 を 用い る
こ と に し た｡ ま ず､ こ の P - S 反応 に 必 吏 と す る aldehyd8 旦旦 の 合成 を
検 附 し, カ ル ポ ン 酸 B& を ア セ チ ル 化 し て ､ 坦 と し た 扱､ 前述 の
?o o 川 A c20”
. h
甘 (9 2 〆,
3
_ 隻
～
Py
CO O t
･
r
暫 蒜 .帝
8MS/PC C法 で 旦旦 を 約 14% の 収率 で 合成 し た｡ 担 が 不安定な た め､ 精刺
せ ず､ c r ude の ま ま Nh -hydr o xytry pta mln e旦旦 と TFAで 反応さ せ た と-
こ ろ ､ 反応 混合物 の T L C上､ 原料 以外 に 三 つ の BPOt が見 られ た｡ そ れ
ら を 叫 臥 持出 し た 結果､ 目 的の β - c8 rbolin8 旦旦 が わ ずか 16芳 の 収率
で 得 ら れ た ほ か に ア セ テ ル 基 が転 位 し た 生 成物 9Bと ア セ テ ル 基 が は ず
れ た!L
-
:成物 ABと 思わ れ る も の が そ れ ぞ れ 8Ⅹ,40X の 収率で 得ら れ た｡
班 の 甲南桐 追 は､ UVspe ctr u mが､ indolic な 吸収を 示すこ と､ TR
spe ctr u mで ､ 3450c m
- 1 に 削t,Olf､ 16 90cn
- I に c a rbo nyl 基の 吸収が 見
ら れ､ M8 S S BPeCtr u mで ､ BB の 脱 水 体 の pe &k が 械nTlされ る こ と､ 及
び 川 - NM Rspe ctr u mに 於 い て ､ 6 5.6 2 に 0日 のpe 8k が認 めら れる旺
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か ､ ア セ チ ル 基 の CII3 が 6 2. 55 に見 ら れ る C. と な ど か ら 推定 し た が ,
立 件構 造を 確認 す る ま で に 至 っ て い な い ｡ 一 方, 0- acetyl体 旦旦 の 榊迫 .
に つ い て も UY.1R.MS 及 び JJt- 州Rス ペ ク トル デ ー タ に よ っ て 推 定 され る ｡
ま た, igの 構造 は ア セ チ ル 化 する と BB が 得 ら れ る こ と か ら 軸 足 して い
る ｡ こ の 反応 の 結 果 か ら 旦旦 の ア セ チ ル 基 が容 易 に N か ら OJ( に転位 す
る こ とが 推定 さ れ る｡ 実 際 に 堕 の CIIC!3 溶 液 を放 改 し でお く と TL C
上 旦旦 の 生成 が 組 め ら れ た｡
こ の よう に, 収率が 低 い な が ら､ Nb - hydr o xy - 卜tll&z olldo n e- β -
c 8rbo11n eiS を合 成 し た の で ､ 次 に ､ ASか ら Bl へ の 転位 反応 を検 肘
し た｡ 旦旦 を ビ T) ジ ン 溶純 申､ 室温で 反 応 さ せ た と こ ろ ､ TLC上､ 目的 の
旦王 と思 わ れ る spot が 見 え ず､ 0- a c etyl体 BBが 生 成 し て い る こ と が 判
っ た｡
P y
H H
○
51 瑠 髄
刀
6 0 53
○
諾
ノ
Ti3=o
A c N H
iSは こ の よ う に 酸 , ア ル カ リ､ い ず れ に よ っ て も 容 易 に N か ら0 へ
の ア シ ル 転位 が 起 こ る こ とが 判 っ た ｡ 更 に ほ か の 反応 条件 も 検討 し た が ､
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望み の 乾位 反応 が 過行 し な か っ たo
以上 の よ う に､ thlaindoloquinolizidin e 体 i!, 汁(4-.thi･a z olidyl)-
Nb - hydr oxy - β - c a rbolin e体 遡及 ぴ ぃ(4 - thi8 Z Olido nyl)- Nb - hydr oxy-
β - ca rbolin e体 旦旦 よ り o x at hi8 Z ePin e 環 を合成 する こ と に 成功 しな
か っ た の で ､ 次 の ル ー トB の 方法 の 検肘 に 移 っ た｡
′
〟
苧
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第 二 輩 出 +
盗旦息盛
第 一 章i与お い て ､ 序 翰 に示 し た 二 つ 通 り の 合 成経 路 の 内､ ル
ー トA に
つ い て 述 べ た が､ o x athia z epin e 環 の 形 成 を 目指 し た反 応 は い ず れ も 成
功 し な か っ た｡ そ こ で ､ ル ー トA を 一 時 断 念し､ 序 翰 に 示 し た合 成経 拷
の も う 一 つ の ル ー ト､ 即 ち, Nb -hydroxy - β - c a rbol in e 溺 導体 と 活 性化
メ チ レ ン ユ ニ ッ ト と の 閉環 反 応 に よ る o x 8thia z?pin e 環 の 合成 法 (ル
ー
トB) に つ い て ､ 下記 の 合 成 計画 を 立案 し､ 検討 す る こ と に し た｡
(s che m e9)｡
野 - 十 R帽足 s R2
5 0a
○
H
84
Rl
fl
”
､
0
8J
(s che m e9)
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P - S r ea ct io n
X C H
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R
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○
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股間
63
R
lg
氏
- O H
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2
R2
- O H
_ B H
節 一 節 Nb - hydr o xytrypt8min e 清噂 体 の 合成
ま ず､ 上 述 の s che m e.9 に おい て ､ PicteいSpe ngle r 反 応 に 必 要 とす
る原 料 の 一 つ で あ るNb - hydr o xytry ptamin e 辿 の 合 成 を検討 し た｡ Ca y 8
ら は エ ト ロ 体 鎚 を Al(Hg)で 退元す る 方 法に よ っ て BBを 合成 して い る
【26)
○
○ N O2
A l(H g)
○ J4 托O H
H T HF
- 1Ⅰ2
0 H
旦旦 5Aa ･
ま た , ニ ト ロ 体 BB は､ indole と ょ ト ロ エ チ レ ン BB と の Nichael
付加反 応か ら合 成 さ れ る こ と も文 献 に 報告 さ れ て い る【2 8】｡
印 ･ c 凹2- C H N O2
P h H, p t. 0
”
N O
2
8 旦 覗
な お､ ニ ト ロ エ チ レ ン 旦旦 は､ 下 肥の よう に fo m aldehyde と エ ト ロ
メ タ ン か ら 合成 さ れ る｡ ( 2 7 】･ (2 B)
HCH O
十
1 )KO 托
M eN O
2
2 川2S O4
(4 8?i)
N O
2
CH2C 口20 H
0
輔
(8 0?i)
NO2C r ト C 托2
こ れ ら の 方法 の 組合 せ で ､ 目 的の Nb - hydr oxytrypta nin e を合 成 で き
る が ､ ニ ト ロ エ チ レ ン の 合 成及び そ の indole と の 村iohael 付加 反応 は､
反応 時間 が 長く 収革も そ れ 托 ど よ く な い 欠 点が あ る ｡ Pictet- Spe ngle r
反 応 を検紺 す る た め ､ BBの 工 程数 の 少 な い , 効率 よ く､ 大量 合成 で き る
- 39-
方法 が 望ま L, い ｡ そ こ で ､ 著 者 ほ下 記 の 改 良法 を 検討 し た｡
ぬ
E O Me N O2
O m ?
R
A c O N H4 R
r el ]tIX 亀a
尽了 8. R - ”
b. R - N e
c. A - C H2
O Ne
0
2 【71]
～ 脚
色旦 R
a
弧 R
N O
2
NHOu
即ち､ 3 - fo myljndole Bl を 出発 原料 と し､ ニ ト ロ メ タ ン と ア ル ド ー
ル 縮合 して9& に 導 い た 後､ 選 択的 に olef in e を退 元 して 旦旦 と す る ｡
&!を Ca v aら の 方 法 に より更 に A9に 退 元 す る｡ 旦工生 か ら 堕旦 ヘ の 変 換
は 既 に 報 告さ れ て い る の で( M ], そ れ に 従 っ て ､ 678 を AcONHl の 存 在
下､ エ ト ロ メ タ ン と加 熱過流 す る こ と に よ り､ 68a を 92% の 収 率 で 合 成
し た｡ 塑 の olefin e の 道元 を程 々 検 討 し た結 果､ NaBHJ t 3 8)を 用 い る こ
と に よ り､ BB&か ら 9 1X の 収 率 で ニ ト ロ 体 99& が 得 ら れ た｡ こ の 場合､
副生 成物 と して ､ 2量 体 7 08 が生 成 して い る ｡
”
了0 8
学研
‾で
8 8a
o 2 N a B =4
M e O 一l
r t■
○ N O
2
6 g8 (9 1〆)
○
NP2
N O
皇
こ れ は - 且 生 成 し た 旦塁些 が ア ル カ 1) 性条 件 下 で 更 k未反 応 の 6 8a に
MIchael 付 加 し た も の と 思 わ れ る ｡
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次 に､ 旦旦旦 を C8 Y 8ら の 方 法 に よ り Å卜8h 8lg 醐 を用い て に‖ぎ定温的
.i
に ト50a に 変換す る こ と が で き た｡ - 方､ 878 か ら 容易 に 得 ら れ る M也 -
metbyl 体 91b(DMF/NalJ/Met) 及 び柑8 - 附拭 体 旦迦(DMF/N&fT/C”…)を上 述
の 同様 の 方 法で 処 理 し て 荷 収串 で N4 - 取扱 の Nh -hydroxytryptMln e
辿 , 辿 を 得 る こ と も で 重 た｡
◎こ㌦
”o
R
朋 eN O2
0 べ
Å cO N H4 R
r e甘Iu x 岨 b g 6 〆
亀了 b. R ･ ･柑e
c ･ A - C !]2
0 朋e
岨 c 9 83E
o2 竺 聖 ◎こ
MeOH 氏
以 上 の よう に し て ､
.
安 価 な 8-for 叩Ilndole
妃 か ら三 エ 程 で 容 易 に か つ 高 収率 で Nb -
8 gb g O 〆
8 gc g 】〆
◎
独 7 7 ガ
5 8c g 4?E
↓
氏
N O2
A )(H g)
T HF A q
rTN11 ｡H
hydrox ytrypt M ine 旦旦 を 合成 す る こ と が で 重 た｡ こ の 方法 を用 い て
e udiBtOmin 類.を 合成 す る た め に は､ 6- br o m o- 3- fo myト5- m ethoxy - I
indole な ど ベ ン ゼ ン 部 位 に 置 換基 の つ い た indole が 必要 で あ る ｡ こ れ
ら の 合成 に つ い て は当 教 室の 長谷 川 が 既 に 行 っ て し て い る【3 ] J｡ ま た,
著者 は 後 の Bte
,
P で ベ ン ゼ ン 部位 に 置換 基 を 導入す る 方法 に も 成 功 し て
お り 第 六郎 で 述 べ る ｡
-4 卜
第 ニ 節 L- Cy如 eim81 誘噂 件の 合成
次 に ､ s che n e9 に 示 し た P Ictet- Spe n gle r 反 応 に必 要 と す る
L- cystein al む の 合成 に つ い て 検 村 し た｡
Cysteln aI を 合成 す る に は､ cy5te壬n 8 の N‖ 基 と S‖ 基 を保 渡 する 必
要 が あ る｡ し か も､ 後 の o x 8thl8 Z印In8 環 ヘ の 閉現す る 際 に , S の保 誠
基を 選 択的に 除去 しな げれ ば な.ら な い こ と を考 慮す る と､ N と S を性 質
の 逢 う 保預基で 保 讃す る;の は 望ま し い ｡ そ こ で ､ ま ず最 初 に cy8teZn 8
の 採譜 に つ い て 辞 しく検 討す る こ と に し た｡
NH2 の 保浮 に は､ 数 多 くの 方 法 が 報告 さ れ て い る が( 3 2 】, 本 研究 で は､
比 較 的に 安定 な､ し か も 使 い や す い カ ル パ メ ー ト法 を 用い る こ と に し た ｡
一 方､ S の保頚 基 に 関 し て は 文献 例 が 少 な く､ NITや OH 陣 ど研 兜 さ れて
い な い ｡ そ こ で ､ 著 者 は NIl や OItの 保 増 に よ く 使 わ れて い る Z 基1
(- coOCu2Ph) や Tp oc(- CdocH2CCI3) や ME Mな どを嘩う こ と に し た｡
いCysteln e 塩 酸塩 を 2 当 量 の NaHCO3 の 存 在下 1当 孟 の CICO OCJl2P h
と 0
●
C で 反応 さ せ た と こ ろ ､ 目的の S- Z - cystelne LiA が 白 い 固体 と し
て 得ら れ た(83X cr ude yleld 叩 .174- 17 8
'
C Lit.177
'C)｡ ( 3 3 )こ の 物 を
精製 せ ず､ 1当 量 の NaOH で 水 に 溶 解 し た 後､ Schotte n- Ba u u 8 n n反応 の
条 件下 1当量 の CI CO OMe と 反 応さ せ ､ 反 応混 合物 を 分 校し､ 水屑 を 5Ⅹ
llCl で敵性 に し た 後, 塩 化 メ テ レ ン で 抽 出 し た と こ ろ､ あ る 酸性 物質 A
が カ ラ メ ルJと し て 得ら れ た｡ こ の 物 の
1I卜NMR8Pe Ctr u nに 於 い て ､
63. 72 に CH30CO基 の Cl13 の pr oto n､ また ､ 65. 10 に 云 基 の C12
が そ れ ぞれ slnglet と し て 観 測 さ れ る こ と か ら 目 的 の 72c で は な い か
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と 推 定 し た が､ 後 に 述 べ る 四 頓挫 化合 物 旦軸 の X線 解析の 結果 に よ っ て 句
こ こ で 得ら れ た 化 合物 A は 遊里 で は な く､ 何 と S の保綬基 が逆 に 入 っ
たも の の 迦 で あ る こ と が 判 明し た｡ ま た､ S に Troc を 噂入 し た
7!b_ か らも 同様 に 1塁垂で は な く _?買担 が 得 ら れ て い る｡
?0?.I( N也rI C O3
I.7 C I 州
/ 吐 s f書
JJ2 C 卜 Z
C l- T r o c
Z - C O O Cm2P h
T r oc - C O O C !!
2
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C O O l]
‡‡
2
N
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l l&･ Rl
- Z
t)I Rl
- T r o c
C I C O O N申
o 柑
‾
こ れ ら の 結果 か ら､ 下 肥 の 分子内転 位反 応 が披 定
さ れ る(s che tu e10)ら RPち ､ Li が ア ル カ リ 性条件 下､
ま ず ､ ヱ旦 の よ う な 五 見 積中 間件 を 経 て ､ カル バ メ ー ト
朗 e O O (コNu u u A
l言
‾
d 爪
息
1 ac･ Rl
- Z
l ad･ R ドTr oc
(3 4 ガ)
C O O柑
k s R
CO O H
R梢
- 吐 sR2
7 2&. Rl
- Z･
(5 4 # )R
2
# C OO 糾甘
7Bt'･ Rl
一 丁 r o ¢｡
R2
- C O O Mq
1旦 に 分子内転 位 し た後､ CICO州e と 反 応 し た も の と 思わ れる ｡ 文 献上 で
は､ cysteine で S､ N ア シ ル 転位 が 報 告 さ れ て い る が【3 J )､ Liの よう
な 8]ko xyc a pbo nyl 基 の 転位 の 例 は な い ｡ t
(8 Che H 810)
甲0
‾
o m
- ?0 0
‾
H＋
aO O】1
･‡芸怯
ニ
H N
R藩
エ
R O冨田 也 s n
7 1 て旦
て生
そ こ で , こ の 転位 反応 を 証明す る た め に , L- cyst 主n e か ら 下記 の 方法
に よ り､ a uthe ntic s a叩 1e の Iag､ ヱ星旦 を そ れ ぞれ 合 成し た｡ 即 ち､ ま
ず ､ i- cy stine を Schot ten - Bau 切8 n n反 応 で カ ル バ メ ー ト ユ量 に し た後､
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Zn/” (3 6 Iで S - S bond を 切 断す る と､ S昔号俸 辿 が 得 ら れ(62X) ､ 独
を 再 び Schoももe n- 8a M 8 n n反応 で S に Z や Tr oc 基を 噂人 し た と こ
ら, ヱ飴､ 旦辿 と 異 な る 標 品 辿 が 得 ら れ た｡ ヱ蝕 及 び 辿 ､ ヱ旦旦 の 榊
追 に つ い て は, 下 肥 の よ う に 60H 批 )l卜NM Rspe ctru m に よ っ て 蛇 足 し た｡
?0_Q,
tl
a I C O O Me ?0 0 Ⅰ(
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CO OH
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o II
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C l- Z
て8且 Cl - T r o c
I Ne
C O ()II
- oB昌一笠
C O O帖 e
M 8O
BPI
Jこs ”
てヱ(3 3 クi)
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C.0 0 ”
- DBH
Jこs ”
て8且 (82X)
SR
R 芸コ2:(母ox)
'
TLd. R 茸IT r oc (9 5X)
7
'
2g. 良 - M e (50 〆)
ま ず､ L9B に お い て は, 61. 52 に SI]の trlplet が 城 川 され る ｡ ま
た､ 8 3171 に C恥0 の BInglet が 見ら れ る な ど､ ヱ旦旦 の 構 造 と 一 致 す
る slgn 81 が組 め ら れ る ｡ 一 方､ Lag の 場 合 で は, ユ旦旦 に あ る SH の
triplet が 消失 し, そ の 代 わ
l
り に , 6 5. 1 5 に Z基 の CII2 の pe ak が
sin glet と して ､ 前述 の ヱ旦旦 と 同 じ CIl仝(6 5. 10)よ り 0.05p 叩 低域 頓
に 統 棚 され る ほ か, 辿 と よ く似 て い る ｡ ま た､ _7 2d の場合 も, 7 2bと
類 似 し た バ タ ー ン を示 す が､ Cu2CCI3 の CIl仝 の sln gI8t が 迎旦 の よ り
0.1p ph 低 磁場 に 観測 さ れ る ｡ 以 上 の 結果 か ら , cyBt in e か ら縛 ら才t た
辿 ､ ヱ鎚 と前述 の ヱ塾, Labと そ れぞ れ 異 な る 化 合物 で あ る こ と が 明
ら か に され た と共 に ､ sche m e7 に示 し た 分子 内 転 位反 応が 旺 明 さ れ た｡
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s ヰ Nの 81koxycarbonyl 基 の 乾故 が 起 こ る に 対 して ､ Schot te n- B8ロ皿8n n
反 応 の 条件 で は､ N ー S の h et ho xycarbo nyl 基 の 転位 は起 こ ら な い こ と
が 明 ら か に な っ た ｡ 従 っ て ､ cystein e か ら 目的 とす る N,S- di81ko xy -
c a rbo ny卜 cystein eL旦を合 成 す る に は､ 上 述 の S - 柑 81ko xy- c 8rbonyl
板位 反応 を 考慮 す る 必 粟 が あ る｡ そ こ で ､ こ の 転 位反応を 利用.し て ､ 下
妃 の よ う に La&.ヱ旦旦 と 辿 を 合成 し た ｡
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一 方､ S- MEN- c ysteine ヱ呈上 は､ L- cystln e か ら , 下氾 の 方法 で 合成 し
た｡
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I)N 8 /N HS/Ⅶ ;h4 C I
2)O H
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/a 1 C O O Me
M¢ 0 0 C
C O O H
臼
一 吐
てal(4 TX)
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ま た ､ 後述 の DIBAR 法 で cy8tein 81 を 合成す る 際 に必要 な cy8teln e
n ethyl e 8te r旦由 ､ 生地 及 び
C O O】鳩c?
He O
BNH
k s ”
8 1e は次 の よう に 合成 し た｡
C l- T r oc
E -t3N/C H2G I2
てヱ r t. 1Ozbin
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以上 の よ う に し て , ”,S- disubst ituted cysteine 誘申体 迎旦- ぷ独 と
旦始 一旦担 を争成 し た の で ､ 次 に ､ こ れ ら の 演導 体か ら 対応 する alde -
hyde 旦呈 ヘ の 道 元 を検 討 し た｡
カ ル ポ ン 酸 を
.
81dehyde
'
に 道元 す る に は､ 様々 な 方 法が あ る.が ､ ア ミ
ノ 酸 か ら対
■
応す る al dehyde ヘ の 嘩元 は 比較 的 に 困難 で あ る こ と が よ く
知 ら れ て い る ｡ ま た､ cyBtein e
-
誘 導体 は 官 能基 が 多 い ため, ア ミ ノ 酸 の
中 で も 最 も 取 り扱 い に く くTJ: っ て い る ｡ 最 近 に な っ て ､ ア ミ ノ 酸 の 退 元
に 関 し て ､ い く つ か の 方 法 が 報告 さ れ た｡ こ れ ら の 方 法 は､ 2 種類 に 大
別 で き る｡ 即ち ､ ア ミ ノ 酸 を ア ル コ ー ル に 道元 し て か ら, 酸化 剤 で 再 び
酸化 す る方 法及 び ア ミ ノ 酸.の カ ル ポ キ シ ル 基を 活 性化 して か ら, 直接
aldehyde に 還元 す る 方法 で あ る｡ 前 者 の 代 表的 な 方法 と し て ､ 塩 入 ら は､
ア ミ ノ 酸 エ ス テ ル を NaBHJ で ア ル コ ー ル に 速元 し た 後､ Py･ SO3 を用 い
て 対応 す る aldehyde ヘ 収 率 よく 酸 化す る 方法 を報告 して い る【3 T) ｡
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RC H C O O 糾e
H由R
l
N a B 甜4 D 和 州 _n L-
Py o S O3R G H C 凹20 甘(t R C H C 円0
L I
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C 且
洲 RI D 朗S O H N Rl
ま た､ Br o w nら は､
一
カ ル ポ ン 酸 を B MS で退 元 し て か ら､ 中間体 を精勤
せ ず､ PCC で酸 化 する 方 法で 81dehyde を 合成 し て い る … 】｡
氏 - C O O N
H3B
｡ 盟Me 2 1 , _ … … 〈 ､
PC C
義(氏 - C H2 - O B O)3 - - - - - ‾ ヰ R C 班0
一 方､ ア ミ ノ 酸 を直 接 81dehyde に 退 元 す る 方 法 と して , 伊 藤 ら は､
ア ミ ノ 酸 エ ス テ ル を低 温 で ト ル エ ン 中 DIB ÅH で退 元 し aldehydejを合成
し て い る【38]｡ .
a ( B A H
良G tt C OO Me R C H C H O
H kl T三去
u
o
･
e
c
n e H 叫
こ れ に 射 し､ Sta ab ら は ､ ア ミ ノ 酸 を C DI で活性化 し た後､ 低 温下 で ､
LiA 川1 を用 い て ､ 対 応す る aldehyde を 得て い る( 引‖ ｡
G D [
R C II C O OE
血 Rl
'
T H E. r t
R C H C -ぜH血 l
L t A柑 4
- 2由
I
G
R C HC II O
血 Rl
以上 の 四 つ の 方 法 の 内､ 実 際に cyBteln 81 を合成 し た例 を あ げた の ほ､
伊藤 ら の DtBA H法 の み で あ り､ し か も ､ こ の 方 法で は､ cystein 81 は最
も ラ セ ミ 化 し や す い と指 摘 さ れ て い る｡ ま た､ 序 徐 に 述 べ た よう に ､
ot tenheijmら は, こ の 方 法で 得ら れ た cy8tein al 旦 が ラ セ ミ化 し て い る
こ と を報告 し て い る( 6 】｡
以上 の 方 法 に 基 づ い て ､ 著 者は ま ず､ 還 元 - 勧化 法で cystein81 の 合
成 を検 討し た｡ 既 に ､ 第 一 章 第五 節 に 番 い て ､ 卜thia z olidin e カ ル ポ ン
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酸 iaの 退 元 に B 弼S/P CC法 を 応用 し､ 収 率が 低 い な が ら ､ 対応 す る
aldehyde B1を金成 し た こ と に つ い て 述 べ た｡, し か し, こ の 方 填 で 鎖状
の cyBte豆ne 誘導 体 L蔓を 退元 し て み る と､ ほ と ん ど目的 の cy8teinal
が 得 ら れ な か っ た｡ ま た, 塩 入 ら の 方法 を用 い て ､ 拭 み た が､ ア ル コ ー
ル か ら ( 市 販の Py ･SO3 で) 81dehyde へ の 酸 化 が退 行 しな か っ た ｡ そ こ
で , ア ミ ノ 酸 の 直接退 元法 を 検討 する こ と に し た ｡
ま ず､ Sta ah ら の 方 法 に 従 い ､ 7 2a を TlfF申 1 当量 の C DI と室温 で
時間反応 した 後､ - 15
'
c で2 当量 の Li l^ HJ を 加 え て ､ 退元 を 行 っ た｡
約0. 5時間後､ 反応 液 の T LC上原 料 の spot が 旺ぼ 消 失 し た 時 点 で 後処
理 し､ 得 ら れ た残治を 60 MHz NMR で由べ た結 果､ aldehyde の pe ak が
全 く見 ら れ な か っ た｡ そ こ で ､ こ の 反応 の 条件 を 種々 変 え て 検 糾 し た と
こ ろ , 迦 と 1 当量 の CDJと 室温, 1. 5時 間反 応 し た 後､ - 78'C で冷や し
なが ら､ I. 5当量 の Lii 川J を 少量 づ つ 加 え ､ 更 に ､ - 78
'
C で2 時間反 応
させ る こ と に よ り､ 目的 の aldehyde 旦旦旦 を 55X の 収率で 得る こ と が で
き た｡
C OOf7
z N 火 sc ∞ Me
比
て巳旦
1)C D] P H F r t
2)L 王A l =4/
- 78
●
c
C )1 0
z N 火 s c 00 Mo
H
2h. 8 む (5 5ガ)
姐旦 の 構造 に つ い て 6 0 HHz IH- 糊R にお い て ､ 原 料 72a の カ ル ポ ン
酸 の proto n が 消失 し､ そ の 代 わ り に ､ 89. 50(S)に
'
82a の &ldehyde
の pr oto n が 観測 さ れ る ほ か, 原 料 と 類似 し た peak が 見 ら れ る こ と よ
り推定 した｡ 同様 の 方 法 を用 い て 種 々 の 官 能基 を も つ cystein e 紡導 体
を退 元 し､ Tab le 2 に示 し た 結果 を 得た ｡
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ノ 吐 sR2
蛇
Entry ヱ旦 Co ndi もlo n BB(X)
b RI =Tr o c.
■■ ■
R2 ニCOOMe
c Rl =COO州e ,
● ■■
R空 =Z
d Rl =COOMe ,
鮎 =Tr o ¢
e Rl =Z,
R2 =Tr
.
o c
旦 Rl =COOMe .
R2 =Me
血RI=Z,
鮎 =Me
i R]=CO OMe ,
R空=HE M
i)CD I(leg)/T MF/rt./i. 5h
2)L H川J(I.5cq)/- 78
●
C/2h
1)col(leg)/T書IF/rt./i. 5h
2)Ll 川^J(2eq)/- 78●C/4h
1)CDI(leq)/TIIF/rt./i. 5h
2)Ll^lIIl(2eq)/- 78●C/之h
I)CDf(leg)/TIIF/rt./I. 5h
2)LIAlll(2eq)/- 78■c/2h
1)CDI(led)/Tl]F/rt./lh
之)LiAll (i.5eq)/- 78
●
c/4.6h
I)CDl(leg) n]IF/rt./0. 5h
2)L l^ l[1(1. 5eq)/-78
'
C/1. 5h
I)Ct)I(leg)/T)lF/rt./I.5h
2)LIAluJ(1.5eq)/- 78●C/1. 5h
良(4了)
旦(46)
良(56)
i(64)
旦(43)
良(6 2)
i(44)
以 上 の よう に し て ､ 目 的の cysteln 81 郎専る こ と が 出来 たが , ヱ姐 の
場合 で は(古ntry 4), 一 部 の oyBtein 81 が S の 保位基 が 退元的 に 外れ た
こ と が 後 の PIc
l
tet -Spe ngle r 反応 の 結 果 か ら 判 っ た｡ そ こ で ､ よ り弱 い
退元条件 の DIB AIl法 に つ い て も検 討 し た｡ T2d の メ チ ルエ ス テ ル 8 18
を 約 - 60
1
C で細水 トル エ ン 申 2当 量 の DIBAIl で 退元す る と､ 拒‖富定見 的
に 目 的の 81dehyde !Bi と ア ル コ ー ル 体 壁旦 の 混合物 が 得ら れ た｡ 辿
が 8 2dと T LC上全 く同 じ Rf値 を有す る た め, こ の 段階で 郎姐 を掃 射
す る の は 困難 で あ る の で ､ 混 合物め ま ま, 後述 の PIcteいSpe ngle r 反 応
に 使用 し､ 得ら れ た 生成 物 の 収率 か ら &Idehyde の 収 率を 昇出 し た｡ ま
た､ O t8nhiJb ら は, こ の 方 法で ヲ セ ミ の cystein 81 しか 得 ら れ な い と
-49-
報告 し ても1 る が､ 著者 の 場 合､ 攻寄こ 述 べ る 様 に こ の 81dehyde の 混合物
を用 い て ､ 得 ら れ た Pictet- Spe ngle r反 応中生成物 は､ い ず れ も 比 較 的
高 い 旋 光度 を 有 す る こ と か ら ､ 少 な く と も､ 完 全 に ラ セ ミ 化 し て い な い
こ と が 判 っ た｡ 更 に､ こ の 混 合物 を 一 回 sho rt c olu n n(S 10仝)を 過 した も
の を P Ictet- Spertgle r 反応 に 用 い ､ 得 ら れた Picte卜Spen gle r 反応 の
旋光度 の 値 が ほ と ん ど変 化 し な い こ と か ら､ 伊藤 ら に 指摘 さ れ た カ ラ ム
ク ロ マ ト グラ フ の 過程 で a) cyBteln al の ラセ ミ 化も 著者 の 場合 で は起 こ
っ て い な い こ と を 明ら か に し た｡
こ の 方法 を用 い て , cyBteln e 誘 申体 旦辿 及 び 旦⊥亘 に つ い て 検 附 し た
結果､ 下記 の よ う に ､ い ず れ も 目 的 の aldehyde を 得 る こ と が 出来 た｡
?0 0 M8 D 柑 A IV - 60.a
R梢 杷 sR2
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- T r o9
h. Rl
q T r o c. R 2
- 2:
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ヒIT r o c
●
GH O
R憎
Je s R2
8 之
d･ R]
旨 C O OM E'･ R2
- T r o c(5 5 X)
f･ A)
R T r o c･ R2
- 2:(44X)
J･ R】
顎 D o c･ R2
- T r o c(4 7X)
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耶 三 脚 Nb -llydroxytr ypta ta(n e と cys七ein8五 と の Pictet- Spe ngle r
反応
以 上 の 様 に し て ､ s che m e9 に示 し た ル ー トB に 必東 とす る PIctet-
Spe ngle r 反応 の 原料 で あ る Nh - hydr oxy trypt 川 in eBBと cy如 eln al
AB凌 それ ぞ れ 合 成 し た の で ､ 次 に ､ 姐 と AB と の Pict8いSpe ngle r 反
応 を 検糾し た｡
PI¢te いSpengler 反応 は 古 くか ら 知 ら れて い る反 応で 【朋 ! ､ 特 に
try pt 川 in e 或 は try ptoph8 n と aldehyde と の P Icte卜Spe ngle r 反応
が 天 然 に 広 く分布 して い る t8tP 8hydr o- β - c & rbo11n 8 額噂体 を 容 易に 与
え る の で ､ 多く の 研究者 に よ っ て 押 し く検 附さ れ て 重 た(J ] )｡
0 ㌫･
R
2
】J
R 一 札 C O O 14
R
′
c H O
P 盲c 七e t - Sp e n gle r
R e 也 C 七id n
○
R
一
こ れ に 対 し て ､ Nb - hydr o xytry pta 払In e と &1d8hyde と の PIctet-
spen gler 反 応 は､
,
托 と･ん ど知 ら れ でい な い ｡ ご く最 近 に1J: っ て ､ C& y a
ら ほ､ e udJBtO 山in 類 の 合成研 究 と 関連 し て ､ 初 めて Nb-hydr o xy -
try ptabin e と aldehyde と の 反応 を 報告 して い る (序 翰参 府) 柑 】 そ の
後､ Otte nhijm ら も 同t3 e udisto hin の 合成研究 に お い て ､ Nh - hydr o xy
tryptophan e ste r と cy8te(n al との Ptctet- Spengle r 反応 を報告
し て い る｡ し か し､ こ れ ら の 報告 で は､ い ず れ も PIct8t- Spengler 反応
そ の も の に 関 し て 辞 しく 検村 し て い な い ｡ 一 方､ 当 教主の 長谷川 は種 々
-5 卜
) aldehyde を用 い て ､ 恥 -hydr o xytry pta min e と の PIcte いSpe ngle r
反応 を検討 L,､ 下 肥 の TabJe 3 に 示す結 果 を 得て い る【31 J｡
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斗 ■ ■ 榊 d U■■
8 4.3
之 -(CH[)川 ○ 〟 n 〝 ” .3 〝 〟 t6■ln .
帆
9l.7
9 -Ph PM . 1L 帥 r. 9 0.0 Jl 〝 2hr. 8之 .4
4 -Ctl=CH 暮 JJ T FA.r.t .,2 01)～ . 79 .0 JJ IL 8hr. 8 a. 1
S.
-CM)CMP h 〝 〟 〝l hr . 66.0 〝 lJ d.6hr .
l
8 1.6
l -2- P lr rO]rt JJ 〝 1し I.6hr . 9 2.8 TFA o blr r.I. .3hr . M . 0
- (Ill
即ち ､ Nb - hydroxytry pta uin e と &ldehyde と 反 応 さ せ る と触 媒 な し容 易
に ニ ト ロ ン 体が 形成 さ れ る ｡ こ の ニ ト ロ ン 体 を 室温 で TFAで 処 捜 す る と､
収率 よ く Nb - hydr o x
.
y
- tetr ahydr o- β - c arbolln e 体 に 変換す る こ と を明
ら か に し た｡ そ こ で 著者 は こ の 反 応条 件 を Nb - hydrox ytr ypt8mln ei9と
cystein 8J旦星 の PIcteい Spe ngle r 反 応 に 応 用 す る こ と に し た｡
ま ず､ .Nb - hydroxy tr ypta 也In e 50a . と cy stein al_B買a_ と 塩化 メ チ レ ン
申触 媒 な し に は拝し た と こ ろ ､ 対 応 す る ニ ト ロ ン 体 旦虫 が 65% の 収 串
で T LC上 単 一 物 と して 卑 離 さ れ た｡
野
I
N H O -
R 相見 sR2
5 0 81
C H2C 12
r tI
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84:aAR2
辿 は 比 較的に 安定 で ､ Billc& get colu 血n で 容 易 に 摘魁 で き､ そ の
構造 を下肥の よ う に 推定 し た｡ UVspe ctr u nは､ Indollc な 吸収 を示 す｡
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舶 s s spe ctr u mで は､ 分子 イ オ ン ピ ー ク が 観測 され な い が ､ M＋ - HOC粘Ph
の pe ak が 山/z 3 47 に観測 さ れ る 托 か､ 払/a 130 に trypt& 漣in e 誘埠 捧
持有 な pe ak が bas e pe ak と して み ら れ る｡ ま た､ IH - 榊R spe ctr u 現に
於 い て は6 6.4 0 に CH=N- 0 のpr oto n が 観測 さ れ ､ 8 5.0 2.5. 16 に
cH2Ph の メ チレ ン の proton が AB qu8rtet と し て 認 め ら れ る な ど､ エ
ト ロ ン の 構 造が 支 持さ れ る ｡
次 に ､ 得 ら れ た 旦由 を室 温 で l 当量 の TFi と 塩化 メ テ レ ン 申反応 さ
せ た｡ 5 分後 に 反応混 合 物の TL C上, 旦虫 の spot が完全 に 消 失 し､ そ
の 代 わ り に, 新 た に 三 つ の BPOtS が 見 ら れ ､ それ ら を カ ラ ム で 単 離､ 精
勤 し た ｡ そ の 結 果 ､ 目 的 の Nh -hydr o xy - tetr8hydr o- β - c&rbol lne の 二
つ の dia ste re ois o 山e r班a と 班b(3 6%)の 抜 か に ､ も う 一 つ の 結晶性 物
iが 52% q)収 率で 得.ら れ た｡ こ の 物 に つ い て , 各 種の ス ペ ク トル デ
ー タ を
4
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調 べ た 結 果､
ー
四 環 性化 合物 旦旦旦 と推 定 し た｡ ま ず
○
”
Z N こ
H
旦星空 Cl
‾ a H
R
ll
(38X)
旦1& Cl
- BH
8 5a の UVspe ctr un
は､ indolin e ty pe な 吸収(245,3 02n u)を示 し, Ma s s spe ctr u tAで は､
也/z 453'･ic M' - 2 の ビ ー タ が 槻淵｡ ] Rspe ctr u nに お い て ､ 3350cn
- I に
NH､ OH に基 づ く の 吸 収 が見 られ､ 1715,1685c n
‾ I. に2本 の c 8 rbonyl
基 の 吸 収 が 認 め ら れ る が､ 原料 の 旦旦旦 及 び Nb - hydr o xy- β - carbolin e
体 BE8､ Bla に 見 ら れ る a uide Ⅲ ba nd の 吸収 が な い ､ ま た ､
IH- M
spe ctr u mに 於 い て は､ 辿 で 認め ら れ た indole の NRは､ 大 幅 に 甫屯
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場 sbi官tし､ 85.49,5. 53d に 見 ら れ､ 8 5.38,5. 47qに C8q - H の pe ak が
認 め ら れる ｡ ま た､ 84. 63,4｡ 95#に OH の pr oto n が 観測 さ れ ､ 重水 添
加 に よ り消失す る｡. 更 に , 8 8.4 9 に C4 - H が singlet と し て 見 ら れ､
隣 の Cs 一 日(64.3 7(a))と の c o uplin g が 見 え な い こ と か ら､ お互 い に
tr a n sの 関係 を有 す る こ と を示 唆 し て い る｡ 実 際 に ､ 分子模 型 を 用 い て
検紺 し た結 果､ tran s の 場 合､ こ の 二 つ の pr oto n の 間 に約 9 0
●
の 両 面
角 が あ る こ と が 判 明 し た｡ こ れ に よ っ て ､ 旦馳 の 立 体構造 を ｢ 応 推定 す
る こ と が で き る ｡ 旦弘 は mp. 147. 5 - 148
●
C であ り､ 元 素分析 の 結 果 も推 定
構造 を 支持 し て い る ｡ 以 上 の よう に し て ､ 辿 の 甲 南構造及 び 立 体構 造
を推 定す る こ と が で き た｡ 吏 に ､ BBE の 構 造 は 単結 晶 X線解 析 を 行 い 決
ー OH
b
”
-
-d
t
?
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-
g
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足 し た(F ig.4)｡ こ の 度広 か
ら 他の 辿 異 性体 (5- α H
異 性体) は単 離で き なか っ
た ｡ こ れ は こ の 異 性体 で は､
全 て の 置 換基 が cis 関係 に
あ る た め不安 定 で 生 成 し な
い も の と 思わ れ る ｡ 一 方､
Nb - hydr oxy- β - c 8 rbolin e
旦旦8､ 旦ヱa に つ い て ､ 各種
の ス ペ ク ト ル デ ー タ に よ っ て
1 confo m atio n is o me = こ よ る も の と 思 わ れ る｡ 50
'
c で測定 す る と ､
れ ぞ れ 一 組 に な る｡
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そ れ ら の 甲南構 造 を推 定 し た 上 ､ 後 に 述 べ る瀞 結晶 Ⅹ 線解析 T.立 体 構造
を決 定 され た Nb - hydroxy- β - ca rbol ine 独 と比較 し て 立体構 造 凌決定
し た｡
以 上 の よう に ､ nitr o n e体 84a か ら 予 想 し な か っ た 四環 性化 合物
旦馳 が 得ら れ る こ とが 判 っ た｡ 次 に ､ Nb - hydr o xytry pta nine 班旦 と
cystein al 旦迦 を 1当 盈 の TF A の存 在下､ nitron e 体 を単離 せ ず､ 室温
で 反 応 を行 っ た と こ ろ､ nitr o n e体 辿 か ら と 同様 に Nb - hydr o xy- β -
ca rboline 体 旦旦a､ 87a 及 び 四項 性化 合 物 85a が 生成 す る こ と も 判明 し
た｡ 馴 こ､ 種 々 の cystein81 BB と Nb - hydr o xytry pta bin e 姐 を 用い て ､
同様 の 反応 を 行う と､ Table 4 に示 す よ う な結 果が 得 ら れ た ｡ 【J2 】
Teble 4 の e ntr y 卜8 に示 し た.よ う に 旦馳 と cystein al旦旦 と の 反
応 で は ､ ほ と ん ど の 場合､ . Nb - hydr o xy- β - c a rbolin B 堕､ 旦ヱ と 同時 に 四
環性 化 合物 坐 の 生成 が組め ら れ る｡ こ れ に対 し て ､ indole の N に 置
換 基 を 持 つ 辿 及 び 旦飴 と cy8tein 81 BB と の 反応 に おい て ほ､ Nb
-
hydroxy - β - c a rboI,in e 体 坐､ 班 は全 く得 ら れ ず､ 四環性化合物 の み が
生 成す る(entry 9- ll)こ と が 判 っ た｡ ま た, Nh - hydrox y- β - c&rboline体
に は常 に 二 つ の isom e; が 同時 に 生 成 し て い る の に 対 し て､ 四環 性化 合
物で は､ tr 8 n S体 しか 生成 し な い こ と も 判 明 し た｡
こ れ ら の 生成 物 の 構 造 は､ それ ぞ れ の UV,IR.MS,1H- NMRなぎ各種 の ス
ペ ク ト ル デ ー タ に よ っ て 決定 し た｡ ま た､ 立体構造 に 関し て は､ 四 環 也
化合 物 の 場合､ 旦由 の 立体構 造が す で に X 線解析 に よ り決定 き れ た の で ､
◆
旦軸 以外 の 四環 性化合 物 の 立 体構 造 は､ そ れ ら の CI
- H の IH- NM R
spe ctr u mに 於 け る chemic al sh ift 及 び c o upl inc 状態を 旦墨旦 と比 較
-55-
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Table 4
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Entry 5B 出 盛(%) 旦針旦ヱ(%;BB:班)
1 旦 R=H 旦 RI =Z; R2 =COOMe 旦 (39) 旦 (51;i:4)
廿
2 )J 立 Rl =Troc; R2=CO OMe 旦 (2 1) 立 (6 2; 1:8)
●
3 JJ 旦 Rl =COO Me; 鮎 =Z 旦 (47) 旦 (34; 1:5)
●
4 JJ d RI =COMe; R2 :Tro c 旦 (3 3) d (5 6; I:6)
●
5 JJ 旦 Rl =Z
'
, R2=Tr o c 旦 (2 8) 旦 (6 7; I:4)
●
6 JJ 且 Rl =COO Me; R仝 =Me 且 (7 5) 且 (2 4;<l:8)A
7 J 血 RI =Z; R2 = Me 血 (76) 血 (18; 1:8)a
8 〃 i RI =CO OMe; R2 :MEN i (7 0) §
9 立 R=Me i Rl =CO OMe; R2 =MEM 立(8 8)
10‾ 〃 d Rl =CO OMe; R2 =Tr o c l(90)
ll 旦 R:MOM 且 Rl :COOMe; R2 =Me 且 (80)
ヰ
rat io by isolat ion;
●
ratio by II卜N MR; § u n stable
す る こ と に よ り 推定 し た ｡
一 方, Nb - hydroxy - β - carboIIn e 体 の 場 合､ 妃g を Ⅹ線 解析(F ig. 5)に
より そ の 立 体構造 を決 定 し た上､ そ れ を 基 準 と し て ､･ lH- NM Rス ペ ク ト ル
デ ー タ の 比 較 に よ っ て ､ 旦旦 と 旦ヱ の 各化 合物 の 立 体 関係 を 推定す る こ と
- 56-
R
2
が で き た｡ こ れ に よ っ て ､ Nb - hydroxy- β - c arbo乳量me の 主成 分 は 旦ヱ で
あり､ 天然の e udl
●
sto min と 同様 の相対関係 を有す る こ と が判 明 し た｡
p
d
.
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J
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Fig. 5
以 上 の 結果 か ら ､ Nb - hydrox ytrypta uln e旦旦 と cysteln &1 旦星 と の
p lctet-Spe n gle r 反応 で ほ､ 再現 性 よ く 田 原性化合物 が生 成す る こ と 那
周 っ た｡ 次に ､ こ の 反 応 の 一 般性 を 検討す る目 的で 前述の 方法 に より､
818 nln al 坦 を,合 成 し, そ れ を Nb -hydr o xytry pta min8 と反応 さ せ て み
た｡ B!と
一
班旦 を 上述 の 条 件 下で 反応 を 行 っ た と こ ろ ､ oy8tel M l の 場
合 と 同様 に 四 環 性化合 物 坦 と Nbltydr o xy
- β - c8rbolln ea9(a11＋βH)
が そ れ ぞれ 68%､ ･ 17%(a H:βll= 8:i)の 収率 で 得 られ た｡
○
lI
5 0a
湘托0 托 十
z N
H5
o
H
H3
羊 転記 十
色旦(6 8X)
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こ の 場合も ､ 得 ら れ た 四 環 性化合 物 旦旦 に は､ tr a n 8体 し か な い こ と
が 1H- NMRspe ctr u 切に よ り確 揺 さ ゎ た｡ 更 に ､ Nb - hydr o xytry ptatdineで
は な く､ try pt8 qln e と ¢ystein al 旦呈 と の 反 応 か ら も 対応 す.る 四 環性 化
合物 鮎 とβ
-
c a rboIIn e 体 9B が単 離 さ れ る こ と も 判明 し て い る 川 ‖ .
野 H2 十 z顎選 s R ニ 餌鋳R 十
8 2a R t言C O O 糊付 9 1(2 8 〆)
○
)IⅠl
Z N
l‡
g 2 (JI O 〆)
こ れ ら の 結果 か ら､ 四項 性 化合 物 の 生 成反 応 は cysteln al 或 は Nb -
hydr o xytry pt =in e の 固有 反 応で は な く､ 一 般 性の あ る反応 で あ る こ と
を明 ら か に し た｡
次 に ､ こ の .P Ictet- Spe ngle r 反応 を更 に 辞 し く検 討す る た め､ 反応 条
件 を 僅々 変 え て 調 べ て み た｡ ま ず､ T Flの 孟 を 増や し て 反応 を 行 っ た｡
Nh - hydro xytry pt8 hln e旦9& と 旦蝕 を塩 化 メ チ レ ン 申､ 室 温､ 1 0当 盈
の T FAを用 い て 反 応さ せ た と とろ､ 反応 混合 物 の TLC 上､ 初 め に 四項 ･
性化合物 と Nb - hydroxy- β - ca rboline が 生成 し た が､ 時間 を長 くす る と1
四環 性化合物が 次第 に 減少 し､ 5時 間後､ 後処 理 す る と､ 四環性化合物
が 全く得 ら れ ず, Nb - hydroxy - β - c &rbollne 旦軸 と 辿 が そ れ ぞれ 19%､
58% の 収 寧で 単 離 さ れ た ｡ 一 方､ nltr o n e体 Aiiを過剰 の TFAで 処
理 し た と こ ろ､ 類似 な 結 果 が 得 ら れ た｡
こ れ ら の 結果 は 円 環 性化 合 物が 反 応 の 中 間体 で あ る こ と を 示 唆 し て い
る ( 次師で 堕 より 堕, 旦ヱ ヘ の 変換 に つ い て 述 べ る) ｡
J.;i I
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次 に ､ 敵 地媒 怒 TF l から Ts(川 に変 え て 反応 を 行 っ て み た と こ ろ ､
Table 5 に 示す結 果 が 得 ら れ た｡ 即ち､ TsOIJを使う 場合で も ､ 四 環 性化
金 物 が Nb - hydroxy - β - c a rboIIn B と 同時 に 生成 し て い る こ と が 判 っ た｡
し か も ､ こ の 場 合､ TFA を用 い る 反 応 に 比 べ て ､ よ り 四 穏健化 合物 に 伺
っ て い る と同時 に Nh - hydroxy - β - carbol ln B 体 Bl の 遇択性 が 落 ち て い
る こ と も 明 か で あ る｡
Table 5 (TsOt7,1eq./C]I仝Cl2/rt. Shin - 1 h)
Entry 50 旦旦 幽(X)
.
旦旦＋91(X;坐:Bl)
旦 R=lJ dRI=COOMe; R会=Tro c 旦(61) 旦 (30; 7:l l)A
JJ I Rl=Troc; R2=Z ヱ(23) i (58; 3:5)A
科
ratlo by ll卜N H R
最後 に＼ PIcteいSpc ngler 反応 の 狙政 を 変 え て ､ - 78
●
C で反 応 を 行 っ て
み た｡ ま ず､ Nb - hydr o xytrypta 血王n e量旦旦 を用 い て ､ ｢78
'C で T Fl の存在
下 cy
'
steinal 姐巨 及 び 旦鎚 と反 応 さ せ た と こ ろ ､ 四 項性化合 物 は 全く
得 ら れ ず ､ Nb - hydroxy - β - c a rbol in e 件 の み が 苗J択率 で 得ら れ る こ と が
- 59-
判 っ た(Tables. entry 卜4)｡ 一 方､ N& - 山ethy卜Nh - hydr oxy - trypt叫 n e
5 0bと 82bと の 反 応 か ら は , 室温 で の 反 応 と 同 u く Nh - hydr o xy - β -
c 8 rboline 体 は が生 成 せ ず､ 四 項性化 合物 し か 得 ら れ な か っ 氏(T8blo 6
entry 5).
T8ble 6 (TF^ ,2- 5eq./CII2Cl2/- 78
'
C/lh)
Entr y 50 82 85(%) 86＋87(Ⅹ;8 6:8 7)
a_R
=II d R]=C OO Me; R2=Tro c d (98; 1:l l)#
〝 e Rl=Z; R2 =Troc 旦 (97; i:12)
■
JJ I Rl=Tr oc; Rモ=Z エ (7 丁; I:8)
-
JJ i R]= 8o c; R2 =Troo d (9 1; 1:6)'
.
5 b_R
=Me d R]=COO Me; R2 =Troc 1 (9 0)
† r8tlo by isolation;
●
ratlo by II卜NM R ;
こ れ ら 低温で の 結果 と 前述 の 室 温 で の 結 果 を 合 わ せ て み る と､ 下 肥 の
s che he ll に示 し た よ う な こ と が 判 っ た ｡
(s che he ll)
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cystein81 旦旦 と の 反応 は, 室 温
で は 四 環性化合 物 と Nb -hydr o xy - β - c a rboline 体 が 同時に 生成 す る が ､
低温 で は､ Nb - hydr o xy- β - ca rboline 件 の み が 生成 す る｡ こ れ に対 し て ､
N. 一 挺換の Nb - hydr o xytrypta nine ( 例え ば 辿) と AA と の PIctet -
spen gle r 反 応 は､ 室温 で も ､ 低温 で も 四 環性化 合物 の み が 生 成す る ｡ こ
の よ う に し て ､ 反応 の 温 度､ また 紘､ indole に 置換 基 を導 入す る な ど の
こ と に よ っ て ､ 逆択 的 に Nb - hydro xy - β - c arboline ま た は､ 四 項 性化合
物の み を合成す る こ と が可能 と な っ た｡ 【1 朋
-1Il :I ●
r J I
-6 1-
欝 四 節 ･ 四 環他 紙金 物 の 反応 性
前 節 に 述 べ て 重 た よ う に ､ Nb - hydr o xytryptamin e と cystei
'
n al と の
PicteいSpe n gle r 反応 で は､ 正 常 の 生成 物 β - c arbolin e 訴樽 体 塑､
AZ 以外 に , 再 現性 よ く 四 環 性 化合 物 曲 が形 成 さ れ卑｡ こ の typ8 の 凹
環性 化 合物 は文 献 に ま だ 報 告 例 の な い 新 し い 化合 物 で あ る｡ ま た､ 今 蕊
で の Picte いSpe ngler 反 応 に 関す る 研究 に お い て も 類 似 な構造 を 有す る
化合 物 が 全く知 ら れ て い な い ｡ そ こ で ､ こ の ty pe の 化 合物 の 反応 性 に
つ い て 調 べ て み た｡
前節 に 既 に 述 べ た よ う に Nb - hydr o xytry pta 止in ei9E と cystein 81
旦姐 を 大過剰 の TFA で長 時 間処 理 する と, β - c a rbol in e 体 の み が得 ら
れ た｡ こ の 結果 ほ 四 環 性 化合 物が 酸 性 の 条件 下､ β - carbolin e に 変換 で
き る こ と を 示唆 し て い る ｡ こ.れ を 確 か め る た め､ 凹現 性化 合物 85h を 用
い て ､ 過剰 の TF A の存 在下､ 反応 さ せ て み た｡ 堕旦 を 塩化 メ チ レ ン 中 室
温 で 1 0当量 の T Fiを用 い て ､ 約 2 4時 間処 理 し た と こ ろ ､ 反応 混合 物
の TL C上, 85h のBPOt が ほ と ん ど消失 し た が , 新 た に ニ つ の 8POt8
が 現 れ た｡ 生成 物 を単軌
.
レやみ る と､ こ の 二 つ の spotB が い ずれ も 対 応
す る 恥 - hydr oxy - β - carbolin e 体 で あ る こ と が 判 っ た｡ し か し, 出発 原
料 の BEhと 同様 の 立体 的係 を 持 つ Nb -hydr o xy- β - carbolin e86h は わ
ず か 9X に 対 して , 相対 関係 が 逆 に な っ た Nb - hydr o xy - β - c a rbolin e
旦弘が 主生 成 物と し て 72完 の 収率 で 得 ら れ た ｡ 独 及 び BBb の 桐追 は ､
U V,)H - 州R,T LC で前 に 述 べ た P ictet- Spen gler 反応 か ら 得 ら れ た 87h
と 86 hと 同 定 し た｡
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四 環 性化 合物 旦長 か ら 対応 す る Nb - hydroxy - β - c a rbolln e に 変換す る
に は､ ま ず､ 88α の よう な
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8pir oindole niq 山 中同体 に な ら な けれ ばな
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ll
R 2
ら な い ｡ B!が 矢 印9. よ う に･ 転位す る と ､ 立体 疎持 の ま ま Nb
- hydr o xy -
β - c a rbolin eBB に 変儀 す る｡
.ヱ
.
しか し､ 上 述 のよ.ぅ心 旦馳 か ら 二 つ の
Nb - hydr o xy - β - carbolin e 体 が 得ら れ､ し か も 主 生 成 物は 旦弘 と 遮 っ た
立 体関係 を 有 し て い る 虻立 と な っ て い る こ と は 一 旦生成 し た 朗且 が 更
に nit.r o n e体 旦A に 戻 っ た こ と を示 唆 し て い る｡ こ の 点に 関す る 辞 し い
考 察 は 後の 節五 節 に 放 り 上 げる こ と に し た｡
壷表堤R2 上 野 - o . 叫 堕 十 8 7
8 8血
8i 三唱止ユsR2
N. - h ethyl 四 演 性化合 物 に つ い て も, 同様 の 反応 を検討 し た｡ N｡ 一
山ethyl 体 堕k を 約 1 0当量 の TFA､ 1 8 時間 で 処 理 し た と こ ろ､ Ti c
上､ ほ とん ど変化 が見 ら れ ず､ 原 料 を 回収 し た｡ こ の こ と は T8b le 5 に
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示 し た 旦助 と 郎抜 か ら 四環 牲化 合 物 旦蝕 し か 縛ら.れ ない こ と と
一 致 し
て い る｡
一 方､ 姐k を T FAの 代 わ り に･ZnBr 仝 と 蟻 化 メ テ レ ン 申 で 反応 さ せ て
み た と こ ろ ､ 0 . 5 時間 後､ TLC上 南 極性 側 に 新 し い spot が現 れ､ 約 8
時間 の 時点 で 平衡 に 達 し た｡ そ れ以 上時 間 をか け て も､ TLC の 様 子 に 変
化 が み ら れ ない た め､ 7 . 5 時 間後 に 後 処 理 し､ 生 成物 を単離､ 椅 刺 し た
結果､ 原料 堕旦 が 4 1% で 回 収 し た 様 か に ､ nitrone 体 担 が 30% の 収
率 で 得 ら れ た｡
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坦 の 構 造 に つ い て ､ 次 の 様 に 決 定 し た｡ U VBpe Ctr u n 臥 indolic な
吸 収 を示す｡ I Rspe ctr u血 で は､ 1705c h
‾ l 一子 C a rbo れyl 基 に 基 づ く の 吸
収 に 扱 か ､ 1545c m
- 1 に a nlde Ⅱ ba nd の吸収 が 観測 さ れる｡ Nas a
BPe Ctr u hで は､ n/z 4 24 に M
'
＋1 のピ ー ク が 観 測 さ れ､ A/z 1 57 に 下 記
の フ ラ グメ ン ト の pe ak が ba s epe ak と し て 認 め ら れる｡ ま た､ IH-N耶
◎軒 .sb:e.a:::e
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の proto n が 5inglet と し て 観 測 さ れ る 旺 か に ､ 旦旦
の 構 造 と 一 致す る pr oto n の pe ak が 認 め ら れ る｡ ま た､ こ の 旦旦 は前
述 の 方法で N. - n ethy卜Nb - hydro xy - try pta,nin e旦旦立 と cyBtein 81 旦呈上
か ら 得 られ る nj
･
trone 体 とT LC で同定 し た｡
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こ の よ う に ､ 旦弘 と ZnBr空 と の 反 応 か ら､ mitr o n e体 担 が 単 離さ申
た こ と は､ 四 環 性化合 物 と nS七r o n 8体 と の 捌こ 8P畳poindo!e nlu tR中 間
体 を通 し て 中衛 反応 が 存在 す る こ と を更 に 証明 して い る｡
一 方､ 四 項性 化合物 地 に は､ fr8e の N!I と OHが あ る の で ､ こ
れ ら の 反応性 に つ い て も 調 べ て み た｡
Fg瑚性化合物 旦馳 を過 剰 の 射水酢 酸で ピ I) ジン 溶沌申 ア セ テ ル 化 を 行
う と モ ノ ア セ テ ル 体 型 と ジ ア セ テ ル 体 旦ユ が それ ぞ れ 44X と 37Ⅹ の
収串 で 得ら れ た｡
転妄轟∞ Me
8 5b
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93 氏 )g W (44X)
9J 氏 - A¢ (37X)
A¢
窺c 地 M e
そ れ ら の 榊追 ほ､ 次 に の よ う に 推 定 さ れ た｡ ま ず ､ モ ノ ア セ･ テ ル 体
99に 関 し て ､ UV8Pe Ctr占u 杜 原料 の 郎辿 と 同 掛こ 245.30 2M に 吸収 を
示 し て い る こ と か ら､ Jndo18 の 肘 に ア セ チ ル 化 が起 こ っ て い な い こ と
を推 定 で き る ｡ ]H - NMRspectr u m に 於 い て ほ, 原料 旦姐の 0]tの pe 8k
が消 失 し､ 82. 08 にア セ チ ル の Cll3 の 8inglet が 枚潤さ れ る ほ か に,
ほ と ん ど原 料 と 似 て い る こ と か ら､ 旦旦 は 0- ac etyl 体 と推定 さ れ る｡ 一
方､ ジ ア セ テ ル 体 艶 の UVspectr u 瑚は N- ac etylindoHn e 型(246. 5.
280,289n n)の 吸 収 を示 し､ ま た, 11卜NM R8PeCtr u hに 於い て は､ 原料 と
比 べ て ､
I
Nn と 0[I が消失 し､ その 代 わ り､ 新 た に 二 つ の Ct13 の peak
が そ れ ぞ れ 6 2. 07,2. 47 に観 測さ れ る｡
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こ の 反応 で は､ 0 - a c細 り 体 9Bが ジ ア セ チ ル 体 91 より よ い 収 率で 得
ら れる こ と か ら､ 糾- Ou の 反 応 性が 州 よ り高 い こ と が 示甥 され た｡ 過当
な 条 件下 で ､ OH を 退 択 的 に 反応 さ せ る こ と が で 嚢 る と 考 え ら れ る ｡ そ こ
で , 四 現性化合 物 85h を約 1 . 5 当盈 の Tr o c
- Cl で 室温塩崎 問 で 処理 し
て み た と こ ろ ､ 予想 通 り, 0- a cyI 体 9B が 87Ⅹ の 収 率で 得 ら れ た｡
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8ih J= 9 2 ( 8 7 〆)
o - acyl 体 BBの 構造 が UV.1H- 州R な ど に よ っ て 決 定さ れ た｡ UY
spe ctr u nは原料 の 吸血 と 変 わ b て い な い ｡ ま た､
Il = HRspe ctr u hに
於 い て は､ 原料 の Ollの peak が 消失 し､ その 代 わ り に､ 6 4･ 77,4･ 8 4
(d.J:121I之)に 新 た に CI
l
12CC13 の proto n が観 測 さ れ る｡
こ の 性質 を利用 し て ､ 第三 革で 述 べ る 四 現性化 合物 か ら o xathla z e
-
pln e 環 へ の 閑項 を 検 柑す る た め必要 な 0 - MOM 体 迎 を下 肥 の よ う に 合
成 する こ と が で き た｡ 即 ち , 旦軸 を 塩化 メ テ レ ン 申､ IPr 2E tNの 存在 下､
1 . 2 当鼠 の Cl- MOM と反応 さ せ た と こ ろ ､ 目 的 の 0 - MOM体 旦旦 が64%
の 収 率 で 得 ら れ た｡ a! の 構 迫 に 関 し て は､ 下 記 の よ う に推 定 し た｡
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uv 8Pe ¢tr um で ほ､ 原 料 と 規脱し た 吸収 を 示す(248,303, 5托払)｡ 馳 昏昏
spe ctr u 山で は､ 帆/ヱ 54 l.539毛こ三 つ の Cl を有す る 化合物 の 特 有 な分子
l
イ オ ン pe 8k 加納 測さ れ る｡ ま た､ Sl卜N 抵RBPe Ctr u 祖に 於い て は､ 州 の
消失 と MO M基 の Clt2(64｡ 7 5,4.83,a.J= 8)と OC舶(8 3.4 2｡ 8)の pe ak が
組め ら れ る｡
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第 五 節 Picte いSpe mgle r 反応 の メ カ ニ ズ ム に 附 す る 考案
第 三 師 に お い て ､ Nb - hydro xytry･pta nin8 BB と cy 8tein al 旦旦 と の
p ictet-Spe ngle r 反応 に つ い て 述 べ ､ Nh - hydr o xy- β - c a rboIIne の 生 成
の ほ か に ､ い ま ま で 報 告 さ れ な か っ た 四 環 性化 合 物 旦旦 が 生成す る こ と
及び 置換基反応条 件 を 変 え る と 生成 物 に も 変化 が 見 ら れ る こ と を 明 ら か
に し た｡ そ こ で ､ こ れ ら の 化 合物 の 生成 に つ い て 反 応 の メ カ ニ ズ ム の 角
度 か ら 考察 する こ と に し た｡
ま ず､ 四 頓 挫化合物 堕 の 生成 メ カ ニ ズ ム に つ い て 考察 し で み た い .
従来 の try pta hln e 所 噂体 と 81dehyde と の PIctet- Spe n6le r 反応 で
は､ 下記 の 二 つ 通り の メ カ ニ ズ ム が 考 え ら れ て い る｡ も
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即ち ､ メ カ ニ ズ ム A で は､ Ⅰ の l払Inlu tnイ オ ン が Indole の 3 故 に 求 奄
子 的な 攻 撃 に よ り生 成す る Vhela nd 中間 体 で あ る spir olndole nlu tnF日
間体 Ⅱ が Me e r w ein e 転 位 し て , Ⅳ に な っ た 後､ 脱 proto n 化 し て ､ β
-
c a rboline V に な っ た と 考 え ら れ て い る｡ 一 方､ メ カ ニ ズ ム B で は､ I
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R
l
甲 Imlnh柑 イ オ ン が ､ indol8 の 2 位 を直 接攻撃す る こ と に よ り 生 成 し
た m か らβ - c a rbol in e 体 V に 変換 す る と 推定 さ れ て い る｡ 近年､ メ カ ニ
ズ ム A に お け る r日間体 Ⅲ の 存在 を支 持す る 実験征 拠 が い く つ か 報告 さ れ
て い る の で ､ 一 般 に メ カ ユ ズ ふ A が腐先 的 に 働 い て い る と考 え ら れ る
【J6 )
O
Nb -hydr o xytr yptamin e旦旦 と cystein 81 BBと の 反応に お い て も ､ メ
カ ニ ズ ふ A に 従う と ､ Ⅱ に 対 応す る Bplr oindole nlu tB中間体 旦旦 が ま ず
生 成 し ､ こ れ か ら ､ β - carbol ln e 体 に 転 位 し た と 思 わ れ る(s chem e12)｡
し か し､ 旦旦 の 場 合､ 分 子内 の 適当 な 位 敵 に 州R が あ る た め､ 破線 の 矢
印に 示 し た よ う な 五 点 現 へ の 閉濁度広 が 出 争的 に 起 こ り､ 結 果 と し て ､
比 較的 に 安 定な 四 環性 化合物 BB が 生 成 し たと 考 え ら れ る｡ 言 い 換 え れ
(sche Dle12)
野 s R2 8 88｡
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ば､ 凹 環性化合 物 坐 は spiroindoleniu m 中間体 旦旦 を安定 な 形 で 捕捉
し た 生成物 で あ る｡ こ の よ う な Piotet- Spc ngJe r 反応 の 中 間体 を Pict
8t - Spengl･er 反 応申 で 捕捉 し た
l
例 は 経 と ん どな く､ 前述 の メ カ ニ ズ ム A
に 馴 ナる spiroindole niu h 中 間体 の 介在 を 支持す る 一 つ 甲重 要 な実
験的 な 旺 拠 に な る も の と 思わ れ る｡
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次 に , 節 三 脚書こ述 べ た P呈cteいSpe ngle r 反応 の 生 成 物の 立 体 化学 に つ
い て 検 押 し た と こ ろ､ 下 肥 の 8 Che h e12 に示 し た メ カ ニ ズ ム が 考 え ら れ
る｡ ま ず, nitr o n e体 aA に お い て , FI昔. 6 に示 し た よ う な 811y11c
strhln ‖ 8 )を 考慮 す る と s ch州 e lO に示 し た c o nfor m8tio n が 戯 も安定
だ と 思 わ れ る｡ こ の 場 合､ C=N bond に 対 して ､ Indole の 求核 攻 馴ま紙
面 の 上下 か ら 両方 で 轟 る の で ､ ニ つ の spiroindole niu m [P ru) 体旦旦旦 と
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さ れ るノの で ､ 8 5β に な ら ず､
迎且 が生 成 で き る ｡ BB 旦と 担且 が 兜 に
述 べ た メ カ ニ ズ ム に 従 う と､ そ れ ぞ れ 対 応
する 四 環性 化合 物 及 び β - c a rbol ln e 体 に
変化 す る と 考 え ら れ る ｡ し か し, 旦旦且 に
対応 す る 凹 現性 化 合物 些且 は取 扱基 が
&I 卜cl8 で あ る た め､ か な り 不安 定 と 予想
も っ ぱ ら β - ca rbolin e 体 に 転位 し て し ま
い ､ 結果 と し て ､ β - c 8rbolln e 件 の h ajo r produ ct 旦ヱ と な る｡ こ れ に
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対 し て 旦旦旦 に 対 応す る 明 環牡他 念 物 壁 旦 は比較 的 に安定 な tr 8 n S棒
で あ る の で ､ 旦旦旦 の 大 部分 は 8 5α と し て tr8P さ れ, 残 り は 振放反
応 に よ り､ β - c a rbolin e の 山Inor pr odu ct 旦旦 と な る｡ 一 方､ 柑. -
m ethyl 或 は Na - MOM のNb - hydr o xyもry pta nine 辿 , 旦馳 と cyBteZn al
旦墨 と の P Icte 卜Spe ngle r 反応で は､ 同 様 に ニ つ の spir o且ndole niu 止 申
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同体(旦旦旦､ 塑且)が で き る と 考 え ら れ るカ㌧ こ れ ら の 中間体 か ら β -
c8rboJIne に 軽位 す る tr a nBitio n 8tate y を 考察す る.と､ cyste!n e 部分
の 州税 と Nq - R と の 問 に Cook ら が 指摘 し た よ う に(jT JAl ･3 8tr alrI が
1(
Rim
○
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Fig.7 存 在す る た め(FI昔. 7)､ 立 体的 に 不利 に
- O H な る の で ､ 結局柾位 で きず､ 性 と ん ど 四
十 S R2 環性化 合物 と して , i,8P さ れる こ と に
A l･,
St m l n
. な っ た で は な い か と考 えら れ る｡ しか し,
こ の 場 合で も､ 四 喝嘘化合物 の tm n 8lBO 血er の み が 高収率で 得 られ た
(TabJe 4, entry 9- ll)こ と か ら､ 8Pir oJndo!e nh川 中間 休 出 と
nitrone 体 旦旦 と の 即 に 中衛 があ る こ と が 示唆 され る ｡ こ の 平 衡反応 は
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第 四 郎 に 述 べ た 四 環 性 化金 物 旦姐 か ら､ ニ つ の β - 甲 rbol lne 体 班吐､
88h が 得ら れ た こ と か ら も 支 持 さ れ て い る｡ 更 に ,一 朗 述 ( 節凹 節) の 四
現 性化 合物 堕旦 を Zn8r 仝 で 処理 す る こ と に より nitr o n e体 型 が 得 ら
れ た と い う 実験 事実 も こ の 中 衛反 応 を 旺 明 し て い る( 1 B]｡
今 ま で に ､ Pictet- Spe ngle r 反 応 の メ カ ニ ズ ム に 関する 研 究が 多く 行
わ れ て い る が､ こ の よ う な sp(r olndole nlu 叫 中 間体 と 仙 ne と の 糾 の 甲
衡反応 ほ考 え ら れ て い な か っ た｡ ご く最 近 に な っ て ､ Bal ley ら は( ” ),
indoilc hydr 8 Zine 些 と CD仝0 と の 反応 か ら 収率 が 低 い な が ら も 四 孤瑞
の tetmhydr o- 3- & ヱa- β - C 8 rbolin e96a - d を ほ ぼ 1:1:l:1 で1i離 し た
こ と か ら ､ 下妃 の 中衛 反応 を 間接 的 に推 定 して い る が ､ 著者 の 場 合 で 紘
類似 の 平衡反応 を 直接 に 証 明 し た も の と 考 えら れ る ｡
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こ の平衡反応 と 先 の s che h e12 を 合 わ せ て 考 え て み る と, Table 8 に
示 し た Nb -hydr o xytry pt& nln 8 50 と cyBtein a1 8 2 と の Picte 卜
Spe ngler 反応 は下 肥 の s che hl e13 の メ カニ ズ ム で 脱 明で き る｡
- 方､ 第三 節 の T8ble 10 に示 し た低 温 反応 の 結 果 に 関 し て ほ､ 単 純
に s che n e13 に示 され た メ カ ニ ズ ム で 税 明す る の は 困難で あ る｡ 特 に ､
N. - 撫 置換 の Nh - hydr o xy try pta mlne 旦飴 と cysteih81 旦星 と の 反 応 の 場
合 に ､ 室温 で 四 環 性化 合 物 と β - c arbolitle 両 方 が 得 ら れ る に 対 し て ,
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低 温 で は､ 四環 性化 合物 が 全 く得 ら れ ず､ β - c8rboline の み が 得ら れ
て い る ｡ こ の 結 果 は今 回 の
-
picteいSpe ngle r 反 応 の メ カ ニ ズ ム と して Å
ル ー ト及 び B ル ー ト の 二 つ の 可能 性を 示 唆 して い る｡ 即ち､ A ル ー ト で
反 応 が 過 行 し て い る と 収 定す る と, 低 温 で は spir oindole niuti中間体
,
O W
It
℡軒賢ぷR2 i
lI 琵;
乳
i.
91
↓
○
II
R 梢
i
- ()Ⅵ
- 78
'
c
R
2
8 払 8 ヱ
A
謂薮Rt苧繋9 4 9 丁
托 ト
- O I‡
β R2
○ 一 事
｢N
H 渦 R
8 5
-73-
汁
古S R2 咋許詔
8 8｡ 8,
R噌
- 0托
rS R2
が 五 点 環 旦旦 ヘ の 閉濁 す る た め に は エ ネ ル ギ ー が 不十 分で ､ 起 こ り に i
い の に 対 し て､ β - c a rbolin 8 へ の 分子 内転 位が よ り容 易に 起 っ た た め
β - c a rboline 体 の みが 生 成 し た と 考 え ら れ る｡ こ れ に 対 し て ､ も う 一 つ
の 可能性 と し て ､ 低 温 で ほ ､ B ル ー ト を 経由 する 反応､ 即 ち, splr o-
indoleni山 中 問体 を 経 由 せ ず に 直接 indole の 2位 で の 反 応 が 起 っ て
い る こ と も 考 え ら れ る ｡ こ の 理 由 と し て , 室温 で は､ 四現 性化 合物 の 収
率 が 常 に 同 様の 立 体関 係 を有 す る β - c a rbolln eBE よ りか なり よ い ､ こ
れ は五 点環 へ の 閉 環反 応 が β - c8rbol･in e へ の 転位 よ り速 い こ と を示 し
て い る と考 え ら れ る の で ､ 低 温 で は 転位 よ り悶 環が 起 こ り に く い と い ラ
仮定 を た て な けれ ば な ら な い メ カ ニ ズ ム A で ほ 考 え に く い ｡ - 方､ R=Me
,MO Mの 場合 で は, 低温 で も 前述 の AI ･ 3 str 8in が 効 い て い る た め, β
- c 8 rbolin e 体 に な ら な い が, R 基 の 供電 子効 果 で spiroindole nlu 血 【P
間体 B!が 安定 化 さ れ ､ 結果 と し て ､ 四 現 性化 合 物 と し て tr 8P され た
と推 定 さ れ る｡
メ カ ニ ズ ム B に 関 し て は, 今 ま で の P ictet- Spe ngler 反応 の 研究 か ら
直接 に こ れ を支 持 する 旺 拠 は 少 な い
■
が 【S8)､ 8al dwin Rule ( S l )tこ よ る と,
分子 内 悶現 する 際 に , 5- Endo - Trlg の 方 式 より 6- Endo - Trig の 方 が よ り
有利 で あ る｡ そ れ に 従 う と､ β - c arbolin e へ 閉環 する 際 の 遷 移状 儲 を考
慮 す る と､ メ カ ニ ズ ム A で 閉 現す る より も む し ろ メ カ ニ ズ ム 8 の 方が 腐
I
∫
一恕. :怨
5 - J=n do - T r I g
dl8 f h Y O tl rtl d
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利 と考 え ら れ る(s che n 813)｡ 但 し, 生成 し た 中間体 の 安定性 を 比較す る
と､ メ カ ニ ズ ム B か ら得 られ る 中間 体の Ⅲ は ベ ン ゼ ン 環の 共 鳴構 造 が 失
わ れ て い る の で , Wheland 中 間体 Ⅱ よ り不 安定 で あ る｡
- 方､ 今 ま で の PicteいSpe ngle r 反応 に 関す る 研究 はほ と ん ど 室温,
或 ほ 加熱下 で 行 わ れ て い る ｡ 著者が 既 に 室 温 で は spir oindole niuJn 中 間
体 と i血in e と の 間に 平 衡反 応が 存在 し て い.る こ とを 証明 し た｡ し か し,
こ れ ほ室 温以上 の 温度 で は spir oindole nlu 且 中 間体 が β - c a rbolih e
へ の 中 間体 で は な く, た だ こ の 率 衡反応に 参与 し て い る た げで 閉環 体自
体 は メ カ ニ ズ ム B に よ っ て 生成 す る と い う 可能性 を 除外 で き な い ｡ tS乏】
更 に､L従来 の メ カ ニ ズ ム A を支 持 する 実 験的 な征拠 が こ の よ う な
BPir oindole niuJA中 間体 と i血in e と の 串 衡反 応 を考慮す る と成 立 し な
く な る 可能性も あ る｡
以上 の よ う に ､ Pictet- Spe ngle r 反応 の メ カ ニ ズ ム に 関 し て , い く つ
か の 知 見 を得 た が ､ 完 全 に 解明す る に は 更 に 辞 しく 検討す る 必 要 が あ る
と 思 わ れ る｡
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帝大節 四 環性 化合 物 の プ ロ ム 化 反応
天 然 の e udisto nin C. E.K.L を合 成 す る に は､ そ の ベ ン ゼ ン 項 に Br
や Orlな どの 置換 基 を噂 人 す る 必要 が あ る ｡ し か し､ 一 般 に ､ indole
alkaloid のベ ン ゼ ン 環 の あ る 特定 な 位置 に 選 択 的 に 置換基 を導 入 す る の
は困 難 で あ る た め､ 原 料 の 段 階 で 中 人 す る し か な い ｡ 筆者 の 場合､ 第 二
章節 一 節に Nb - hydr o xytry pt8 min e の 合 成 の 改良 法 に つ い て 述 べ た が､
′
こ の 方 法で ､ 置換 Nb - hydr o xytry pt川 ine を 合成 す る た め に は ベ ン ゼ ン
置換 の 8- fo 川ylindole を合 成す る 必 要 が ある｡ 一 方､ ste 叩is e の 方 法
で ､ 置換基 を 持 つ ベ ン ゼ ン 誘 導体 か ら 目 的 の 恥 - hydroxytrypt M in8 溝
:;79rN H O 汀…芸芸…芸孟三;
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:A…≡芸芸芸
'
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*
b‡
5 8
●
不安定 で 保存 す る の は難 し い の で よ り簡単 な
方 法 を 開発す る 必 要が あ
■
る｡
一 方 ､
,
前 述 の よ う に Nh - hydr o xytry ptatuln e旦旦 と cyBtein al旦星 と の
PIctet - Spengler 反応 か ら､ 四層 性 化合 物 旦旦 が 得 ら れ た｡ 壁 姓 & n卜
I
.
in e type の 性 質 を有 す る た め､ そ の ベ ン ゼ ン 項 に 容易 に 種 々 の 求電 子
置換反応 を 行 う こ と が で き る と考 え ら れ る｡L四 苛性 化合物 の 段 階 で ､ ベ
ン ゼ ン ヘ の 置換 反応 が で き れ ば､ 後 で 酸 処 理 す る と e udisto 打in･類 の 合
成 に 不可欠 な べ
'
ン ゼ ン 環 に 置換基 を 持 つ β - c a rbolin e が 簡単 に 金 成で き
る と 推 定暮 れ る｡ そ こ で ､ 最 も 簡単 な プ ロ ム 化 反 応 を検附 す る こ と に し
た｡
ま ず 最初 に 8巨‡ を酢 酸申 NBS でプ ロ ム 化 を行 っ た が ､ 短 時 間で 原 料
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が 脚失 し､ T LC上 ほ と ん ど原 点物 質 と な っ たた め 精査 しな か っ た｡ 次 に
Mltche ‖ ら の 方 法【6 3 )を用 い て DMF申 NBS による プ ロ ム 化も 検討 し た
が ､ や は り 目 的 の 反応 が 巡 行 し な か っ た｡ そ こ で ､ 第 四蹄 に て 合成 し 氏
Etj塀性化合物 の ア セ チ ル 体 9iを 酢酸申､ 室温､ 1 . 2当量 の N BS でプ
ロ ム 化 を行 っ た と こ ろ､ 約 90% の 収 率で 5 - プ ロ ム 体が 得 られ た｡
◎芯既…∞ Me
R Hlr o uc
9 1R･ -A c
90 R･ 吋l･I
N B S(I. 2¢ q)
Å c O[･(. r t.
3. 5h o rl h.
D
÷r£
^ c
窺c 00 M｡
93 R - A c (9 0 ズ)
旦夕 R = H (81ガ)
こ の 物 の 榊迫 は 次 の よ う に 推定 さ れ た｡ ま ず､ UVspe ctr u nは､ 原料
の 旦i に 比 べ て , 長 波長 に sh lf tし て い る(^ 的 X 254.29l' h.30 19 hn h)｡
ま た , 恥 s s spectr u tnで は､ 分子 イ オ ン,ピ
ー ク が 観測暮 れ な い が, A/ヱ
208,210 に下肥 の よう な プ ロ ム を 含む フ ラ グメ ン ト の ピ ー ク が認 め ら れ
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tb/2:- 2 0軌 2 1 0 プ ロ ム 取扱 体 の 特有 な パ タ ー ン を示す ど - ク が
見ら れ る 仙 ‖(6 8･06,d!J=9,C7瑚;67. 42,dd.J=2.9Hz.C8
- ”;6 7.3 8.d,
J=2nz .Cl -1f)はか ､
∴
原料 aiと抗= 富岡u ピ ー ク が 観測 さ れる｡
一 方､ モ ノ ア セ テ ル 伴 旦旦 に つ い て も, 同様 の プ ロ ム 化 が 起 こ り､ 6 一
プ ロ ム 体 担 が､ 61% の 収率で 得 ら れた｡
旦旦 の 榊 迫 も uV.MS.N MR各種の ス ペ ク ト ル デ ー タ に よ っ て ､ 推 定 され
た｡
以
'
上 の 結果 か ら､ 四 環性化 合物 の OH基 を適 当 な 保 韓基で 採譜 し て お
-77-
け ば､ 収率 よ く し か も 高 い 位 荘通 釈 的 に 5- プ ロ ム 化 が で 垂 る こ と が 判 明
し た｡ こ の よう に して ､ e udlBtO nin L の 合成 に 必巽 と する プ ロ ム 限換 基
の 噂 入 が容 易 に 達 成 で き る と 考 え ら れ る ｡ 更 に, 当 敬 重で は､ 迎旦 の よ
う な cycIIc ta uto m e r･ % 利 用 して, indole の ベ ン ゼ ン 現 に 収串 よく
o Hと 8r の 呼人 が 既 に 行 わ れ て い る の で ( 6 S J､ 同様 の 方法 で e ud l8tO
一
出in C. E, K に必要 な 取扱 基 の 噂人 も 四 環 性化 合物 を 用 い る こ と に より 達
成 で き る と 思 われ る｡
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卯 三 草 地 血担 姐 吐 担+乱旦金_戚 へ の 試み
節 ニ 章 に お い て ､ s che m e9･ に示 し た 合成計 画 (ル - トB) に 従 い ､
o x athla z epin包 環 の 合 成 に 必 巽と す る 恥 -hydr o xy- β - c 8 rbo且in e 所噂体
を合成 した と 同 時 に ､ 四 現性 化合物 を 単離 した｡r 次 に , こ れ ら の 誘噂体
か ら､ e ud lsto山in 骨格 へ の 合 成 を牧 村す る こ と 紅 し た｡
卵 一 郎 四 環性 化合 物か ら の ア プ ロ ー チ
前述 の Pictet- Spen gle r 反 応か ら 得 ら れた四 環性 化合物 に お い て ､
oxathl8 Z ePin e 規 へ 閉 現す る に 必要 な ニ つ の 州税 S Rと NOH が そ れ ぞれ
2 個 の 五 息 環C, D によ っ て 固定 さ れ て い る の で ､ こ の 段階 で C- 1
u njt を噂人 し て 7 点環 を 合成 して ､ 102
鞄鰐R2 - す ･三ト -;■ ○
i
広▲
8
_
5 1 0 2
に 噂 い て か ら, T FA で転 位す る
窺)
Rl
ll
T F A
～
A - ”
詔郡
○
(s che m e14)
と e udlstomin 骨 格 を 有す る i91の 様 な化合物 が合成 で き る の で はな い
か と 考 え ら れ る(sche m e14)｡ そ こ で ､ ま ず､ 四環性化合物 か ら o x a-
thi8Z ePlne 環 の 合 成 を 検討す る こ と に し た ｡
四環 性化合物 か ら 目 的 の 7旦環 を 合成 する に は､ 下 記の 三 つ の 方法 が
考 え ら れ る(sche me 15)｡ 即ち ,･A) 堕 の S の 保渡基 を除去 し て ､ IBA
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l o 空
と し た 後､ 活性化 メ チ レ ン ユ ニ ッ ト XCH2Y と閉現 さ せ る こ と に よ り､
iRaに 導く; 8)あ ら かt: めS に 活 性化 メ チ レ ン を 噂人 し た i9Eの OH
に よ る 分子内 求核 置換反 応 に よ る 悶 現; a)”- Olt に活性 化メ チ レ ン を 呼人
し て 106 に尊 い た後､ S の保 額 基 を 除去 し､ 得 ら れ る 1 07の SfJ によ
る 求 核 置換反応 で 7点 項 を 合 成す る ｡
ま ず､ 方法 A)を 実行 する た め に､ 第 二 章節 三 脚 に 合成 し た 8 5d を メ
夕 ノ ー ル 申 過剰 の ･Zn 粉 末 と 約 1 時時 間加 熱退 流 し た と こ ろ､
'
原 料 の
spot が ほ ぼ 消失 し た｡ 反応 混合 物 を 10XIICl でqu e n ch し, 生 成物 を
silic a set c olu m で 精 劃 し た結 果､ 目 的 の Tro c 基 の 脱 離し た SH 体
iBiが 79X の 収率 で 得 ら れ た｡ 一 方 ､ S を M EN基 で 採譜 し た 旦班 を
ZnBr空 で 塩化 メ チ レ ン 溶 液中 MEM を除 去 する と､ 収 率が 低 い 串が ら ､
i9i が 得ら れ た｡ i9iが 川 O rpho u 8で ､ 各穫 の ス ペ ク ト ル デ ー タ に よ り
そ の 構 造 を下 記 の よう に 決定 し た｡ uVspe ctr u mで ほ､ 原料 の 始 と 頬
●
似 し た 吸収 を 示 す｡ IRBPeCtr u nで は､ 2 50c m
‾ 1 に SII に基づ く 吸J択が
-80-
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組 め ら れ る ｡ ま た, 恥B 8 BPe Otr 朋 で は､ 出/z 32 1 に分 子イ オ ン ピ ー ク が
槻洲 さ れ る ｡ 即 こI
■
肘 榊R spectr u Hに 於 い て は､ 6 l. 30(也)に 別 の
pe ak が見 ら
●
れ､ こ れ は 重水 坊加 に より 消失 し､ ま た､ 6l. 88(帆.D20- -q)
と 2.70(a .D20 - -d. q)に SIJ の隣の メ テ レ ン の ニ つ の pr oto n が モ れぞ れ
組め ら れ る ほ か に､ 原 料 と 類似 し て い る ｡
次 に､ i9i か ら, 8 農環 ヘ の 閉現 に ほ､ 活性化 メ テ レ ン ユ ニ ･ ツ ト と し
て ､ Cll30Cll豆OCII9 を用 い る こ と に し た｡ ぷ辿 を PPTs の 存在下, Cl]30
CJf20C”3 の 溶液中 約 1 時間加 熱過流 する と 田的 の 田環体.迎呈 で は なく､
S Hとindole の NHと の(
1J)に 7 点環 が 形成 した も の と 思わ れる 10 7が
9 2% の 収率 で 得 ら れた ｡
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!o?_ の 構造 は
･次の よ う に 推定 さ れ た｡ ま ず, U Vspe ctr u hで は､ 原料
-8 卜
の i旦 に 比 べ て 長 波長 8hi ft し た 吸収(256,2 94n山)を 示す こ と に よ り
indoie の 州 が ア ル キ ル 化 さ れ た と 推定 され る ｡ 川 BPe Ctr u u
'
で は､
SIJの 吸 収が 消失 し た こ と が 組 め ら れ る｡ ま た､ Ma s s 8Pe Ctru m で は､
n/ヱ 333 に分子 イ オ ン ビ ー タ が 研 潤 さ れ る 措 か､ n/z 3 15 にiR!が 脱水
し た ど - ク が 見 ら れ る ｡ 更 に ､ IH - N NRBPe Ctr u mに 於 い て は､ 原 料 の
SH の ビ ー タ が 消失 し､ そ の 代 わ り に 8 4. 23(I - like,J=15Hz), 4. 4 0(dd,
J=3Hz)に S と N の 閉 の メ チ . V
'
ン の･proto n が 研測 さ れる ほ か､ 盟水 輯
加 し た 場合､ 65. 80 に Olfの pe ak しか 消失 し な い こ とも こ の 榊 追を 支
持す る ｡
こ の 反応 の 結果 か ら､ Indole の Ⅳ と SH･ と の 問 の 7 且環 が 目 的 の
o x athもi8 Z ePJn e 項 よ り 容易 に 形成 で 巷 る こ と が 判 り た｡ そ こ で ､ N へ の
閉環 を 防ぐ た め に ､ N4 - 山ethyl 体 で あ る 四 現性 化合 物BBiを 用 い て 同様 の
方法 で Troc 基 除去 し SH 体 j旦旦 を 合成 し た｡ 上9&を Clt30CII20 C)13 と
i 刀
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反応 き せ て み た が ､ 目 的 の 反 応が 退行 せ ず､ 原 料 を 回 収し た の み で あ っ
た . ま たヽ こ の 閉 項 に 関 し て ､ CH20/ll･､ Clf2Br 2/CsF(6i】､ c112I仝/Zn
(Cu)【S 7 ]な ど種 々 の 条件 を用 い ､ 検 附 し た が､ い ず れも 109を 合 成で き
な か っ た｡
以上 の よう に ､ 方 法 1)で は, 自 的の 閉環が 過 行し な い の で , 次 の 方 法
a)で は ､ 旦旦亘 の よ う な 活性 化 メ テ レ ン が S に付 い た 物 が必 窮 で あ り､ X
- 82-
と し て ､ ハ ロ ゲ ン や OR な どが考 え ら れ る｡ X三OC鮎Cn仝8C恥 の 化 合物 は
航に 四 項性化 合物 旦弘 と し て 合成 済 み で ある の で ､ モ れ を 使う こ と托 し
た ｡ 旦iiを 馴ヒメ チ レ ン 申0
'
C,で ,
'
TiCI4 を用 い て ､ 反応 さ せ た と こ ろ､
得 ら れ た生成 物 が自的 の igB で は な く､ 方法 A)の 場合と 同様 に 恥 と
反応 し た物 iBlで あ っ た(7柑)｡ そ こ で ､ N4 を 封e 基 で 保護 し た 四環 性
転提七-
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化合 物 堕旦 を用 い 同様 に ､ Ti C]1 で 処理 し て み た｡ 姐亘 の 場合 と 比 べ て
反 応 の 過 行が 遅 く､ 約 1 . 5 時 間後､ 原料 の sp叫 が 旺 ぼ消失 し た が ､ lま
と ん ど 掃点物質 と なり､ 原料 より Ie s s
.
pol& r 側 に 薄 い BPOt が - 且見
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え た が､ 数 分後 に 消失 す る た め 堺離 で き な か っ た｡
こ の 反応 に つ い て ､ T iCIJ 以外 の Le wiB 酸 と し て ､
●
BF3 ･E t之0,^ lC13
な ど を用 い て 検 肘 し た が ､ い ずれ も 反応 耽 が 汚 く な り, 目 的 の 10 9は 柑
ら れ な か っ た｡ ま た､ Zn8r2 を 使 う と､ 節 ニ 章 節四 郎 に 述 べ た よ う に
上旦旦 で はTJ:く､ nl tr o ne 体 が 得 ら れ て い た｡
方 法 B)の 反応 で も､ 目 的 の 閉現 が 追行 し な か っ た が .MEM基 が 活性 化
メ テ レ ン ユ ニ ･J ト と し て 有用 で あ る こ と が 判 っ た｡ 文 献上 で は MEM遊 が
躍接基 と し て よ く使 わ れ て い る が【68)､ こ の よ う に MEM基 の メ チ レ ン を
利 用す る 例 ほ 紺 告さ れ て い な い ｡ 合 成 デ ザ イ ン の 見 地 か ら 見 る と､ 保 贈
基と し て 使 い な が ら, そ の - 部 を 更 に 目 的 の 骨 格 に 取 り込 む こ と が で き､
興 味の ある 反応 で あ る｡
次に ､ 方法 C)に つ い て 挽 対 して み た｡ 四 現 性化合 物 8 51 の Ou 避 に
活性化 メ テ レ ン チ エ ッ ト と し て 方 法 8)と 同様 に M EM避 を 埠人す る こ と
に し た｡ 旦旦と を塩 化 メ テ レ ン 中 IPr2E tN の存 在 下約 l . 5当 見 の MEMC l
と ア ル ゴ ン の 雰 印気 申､ 室温 で 反 応 さ せ た と こ ろ, 6 6%の 収 率 で 目 的の
0- ME M体 ilQ が 得 ら れ た ｡
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ii9の 切迫 に 関 し て は､ 下 氾 の よ う に 決 定 し た｡ uV spe ctr u nで は､
原 料 と 同様 に 254,309n 山 に 吸 収 を 示 す ｡ I R8Pe Ctr u hで は､ 1 700,172 0
c n
‾ l
c a rbo nyI 基 に 基 づ くの 吸収 が 見 ら れ ､ 3 50 0c n- 1 に OIIの 吸 収が 哨
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失す る｡ Ma s s sp e ctr u mで ほ､ 岨/z 675｡673 に分子イ オ ン ピ ー ク 及び
M＋ ＋2 が観 測さ れ る ｡ ま た, 丑H一 円粥R spectr u 他に 於い て は､ 原料 と 比 べ て ､
OH のpe ak が 消失 し､ 8 4. 83 に･(也)OCH20 の proto n が見 ら れ る 絃 か に ,
6 3.35(s)にOCH3､ 6 3. 52(也,2日),3. 70(払 ,2H)に OCH2CH20 の pr QtO n が そ
れ ぞ れ 見 ら れ､ 上旦旦 の 構造 を よ く 支 持 し て い る｡
次 に ､ iL9の S- Tr o c基 を 前述 の 方 法 で 除去 し た と ころ､ 目的の SH
体 ii1 が 93%の 収率 で 得ら れ た｡
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ii1の 構造 杜 次 の よ う に 決定 さ れ た ｡ UVspe ctr u 也は､･iiRと 同 じ 吸
収 を示 す｡ IR spe ctr u hで は､ 25 50c m‾ l に S H の吸収 が確認さ れ る ほ か､
169 0c m
‾ 1 に 1本 の
.
c a rbo nyl 基 の 吸収 し か 見 ら れ な い ｡ ま た､ 恥s B
BPeCtru u で は､ q/z 499 に分子イ オ ン ビ ー タ が観 測さ れ ､ 也/z 3 93 に
M＋ - u【川EM のpeak が見 ら れ る｡ 更 に ､ ]l卜I柑R8pe ¢tr tJh に 於 い て は ､ 8
I.3 6 に StI の pe ak がtrlpletと し て (J=8Wz ,D20- 消失) 観測さ れ , 6
2･2 4(也,),2.60(皿)に CH2S の pe ak が見 ら れ る ほ か､ 原料 の ⊥姐 と類 似
し て い る ｡
以上 の よ う に し て ､ _L!iの 合成が で き た の で ､ 次 に , 111の S Hの 分
子内 置換反応 に よ る 7 旦環 へ の 閉環 を検 討 した ｡ ま ず､ 111を 108 の場
合 と 同様 に 塩化 メ チ レ ン 中 過 剰の TiCl と反 応 さ せ た と こ ろ ､ 短 時間 で,
反応 液 の T LC 上 ､ 原 料 が 放 ぼ 消失 し たが ､ 原 点物質以外 に､ 安 定 な
-85-
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spot が 見 え な い た･め ､ 精査 し な か っ た｡ こ の 株 か､ ZnBr2 に よ る 反応､
K2CO3 - aC etOne .NaH/D MF などの 条件 で も 検 討 し た が､ 目的 と す る 7息 環
の 生成 が 認 め ら れ な か っ た｡
以上､ 四環性 化 合物か ら､ s che m e15 に示 し た 三 ? の 方 法 で 7旦 環 へ
の 閉 環反応 を検 討 し た が ､ い ずれ も 目的 の ox athia z epln e 項 拳合 成す る
こ と が で き な か っ た ｡ そ の 理 由 と し て ､ 使 わ れ た 円 環 性化 合 物 に お い て ､
c 環 に 付 い て い る N- OH朋 鎖 と CH2SR欄 鎖 が お互 い に tr a n sの 関係 を
▲
有す る た め 閉現 し に く く な っ て い る で は な い か と 推定 さ れ る｡ 旦旦 の 分 子
模型 を 組 む と立 体 的 に 4 ,5- tr a n s体 で は, 7 員環 の 生 成が 4,5- ciB 体
より､ 不利 で あ る｡ CIs 体 の 四項 性化 合物 が 合成 さ れれ ぱ､ 閉環 に 有 利
に な る と 思 わ れ る が, 第 二 章 第三 節 に 行 っ た P Icte いSpe n6ler 反 応で は,
cis 体 の 四 頑健 化 合物 が 全 く得 ら れ な い こ と か ら､ 四 環性化 合物 旦旦 か
ら o x athia z epin e 環 へ の 閉 環 を 一 時断念 し た｡
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籍 二 郎 Nb - hydr o xy - β - c 8 rbol in e 誘噂体 か ら の ア プロ ー チ
前 節で は､ 四 環性化食物 旦旦 か ら o x athiazepin e 環の 合成 に 至 ら な
か っ た の で ､ 次 に ､ Nb - hydroxy- β - c 8rbol in e 誘導 体か ら eudiBtO四in
骨格 へ の 合 成 を検 討す る こ と に し た ｡ な お Nb - hydroxy - β - c 8 rbol ine 体
に は ､ 山ajor is o m e r旦ヱ が 天然 の e udisto bin と 同様 の 相対 関係 を有す
る た め､ 本研究 で は主 に 虻 を用 い る こ と に し た｡ 旦ヱ か ら の 場 合 も､ 下
記 の 直 接閉現法(A)と S現 に よ る 分子 内求 核酸換反応 に よ る 閉現 法(8)那
ま ず考 え ら れ る(s chen e 16)｡
(s chem e 16)
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そこ で､ 方法(A)と し て､ 旦ヱ貞 を 旦辿 の 場合と 同様 に MeOH申､ 過剰
の Zn と 約1 時 間加熱退 流 し､ 反応 液 の T LC上 ､ 原 料 坦 の 8POt が
ほ ぼ 消失 し た と こ ろ で 10% H Cl で処理 し､ 塩化 メ チ レ ン で 抽出 す る と､
目 的の SH体 上土呈 が 81%の 収 率で 得 ら れ た｡
M 2 の 構 造に 関 して , 次 の よ う に 各種 の ス ペ ク ト ル デ ー タ に
･ よ っ て 推
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定 し た｡ UVspe ctr u 山は, Jndolic な 吸 収 を示 す｡ 川 8pe Ctr u Jnで は､
2550c h
- 1 に S u に基づ くの 吸収 が 認 め ら れ る 抜 か ､ 33 50c m
- 1 に Oli､ I
6 90c b1 1 に c a rbo nyl 基 の 吸収 が見 ら れ る ｡ ま た､ Ma s s spe ctr u mで は､
Jn/z 32 1 に分子 イ オ ン ピ ー ク､ m/z 3 03 に M＋ - H仝0 の ピ ー ク が 械 測 さ れ る｡
IH- 州R 印 e Ctru h に 於 い て は､ Tr o cの メ チ レ ン の proton が 消 失 し､ そ
の 代 わ り に ､ 8 l. 6 8(t.J=8Hz) S H の proton が 見 ら れ る 抹 か ､ 原 料 と 類
似 し て い る｡
得 ら れ た 112を 過剰 の CH30C H仝O CH3 と PPTs の 存在下､ 縮合 さ せ て
み た｡ ま ず､ 壷温 で 数 時 間撹拝し た が､ T L C上 原料 111 の8POt 以外 に､
新 た な spot が 全 く 見 え な い ｡ 更 に ､ 約 1 5時 間加 熱 退流 し でも､. や は
り反 応 が 過 行せ ず､ 原 料 回 収 と な っ た｡ 次 に ､ 敵地 媒 の存 在下､ fo 川 -
81dehyde と の 縮 合 反応 も 試 み た が､ 目的 の 閉 環 体 を 得 る こ と が で き な
か っ た ｡
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そ こ で ､ 姐旦 を formaldehyde と敵 地媒 ･(icOH) の 存在下 ､Zn で
Tro c 基 を はず し な が ら 閉濁 す る 方法 を検 討 し た ｡ 姐旦 を過 剰 の To m -
-8 8-
a且dehyde 水溶 液 と Å¢Ol‡､ He州 の 混食 液 に 溶か し て ､Zn 粉末 を加 え ､
室温 で ア ル ゴ ン の 雰蛸 克申 授挿し､ 約 1 2時間 後原料 の BPOt が 消失し､
TLC上､ 極 性 の 低 い 方 に 新 し い 8POt が 現 れ､ こ こ で､ 後処理 す る と,
indolic な uV 吸収 を 示 す 生成物 が 単離 さ れ た ｡ こ の 物 を更 に 1R.NMR
spe ctr um で 調 べ た 結果､ 弗 一 章 に 述 べ た ぃ8 nln oT3- thl8lndoloqu卜
nol izidine i旦と 同 一 物で あ る こ と を 判明 し た｡
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こ の 反応 の メ カ ニ ズ ム に つ い て ､ 辞 し く検柑 し て い な い が､ 二 つ の メ
カ ニ ズ ム が 考 え ら れ る ｡ 即ち､ A)旦臼 が 一 息 Slt 体 iB と な り た後､
AcOIt 触媒 で ､ 脱 水 し て ､ 3, 小dlhydr o- β -'c a rbolin e出旦 と な り､ 更 に
l!6_ が Zn の 存 在下 l 電子 づ つ 退 元 きれ ､ tetr8hydro
- β - c8rbolin e 体
117と な っ た 後､ C H20と 閑現 して , 生成 物 の
.娼 に な っ た で は な い か と
推定 さ れ る(8 Che m e17)｡ し か し､ こ の メ カ ニ ズ ム に 従う と iaと 対応
す る(Cl - l a m)I.80h e ri iも生 成 で き る と考 え ら れ る<が､ 実際 に i& 以外王立
安 定 な 生成 物が 単 雑 書 れ て い ない た め､ 下 肥の メ カ ニ ズ ム B の可 絶性が
大き い ｡ 即 ち, 旦旦旦 か ら 生成 した iiBが dlhydr o- .β - c 8 rbolin e に 脱水
す る 前 の 段階 で ､ l 電子 づ つ 退 元 さ れ, tetr8hydro - β - c8rbollne 出ユ且
と なり､ 更 に ､ 上jユ且 が CI20 と縮 合す る こ と に より､ iaに 変換 し た と
推定 さ れ る(8 Cheh e18)｡
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(sche b e18)
以上 の 結果 か ら ､ 拭 み た反応 条件下 で は,
t? ' -
- ･ -
･･ - - - - ･ ->･
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体 か ら 間接 的に容 易 に 6 月 環 ヘ の 閉現 が 起 こ る が､ 7 且項 で あ る ox &-
thl8 Z 8Pln e 環 ヘ の 閉環 が 起 こ ら な い こ と が判 っ た｡ - 方､ 既 に 序翰 に お
い て 述 べ た よ う に , O tte nhel細 ら も 3 - ethoxyc & rbo ny卜Nb - hydroxy - β
-
c arboline か ら 類 似 の 関頭 に 失 地 し て い る = ‖｡ こ れ ら の こ と か ら Nb -
hydr oxy- β - c a rbol ln e 体 か ら直 接 に o x athla z epin e 環 へ の 閉環 が困 難
で あ る こ と が 示 唆 さ れ た｡
次 に , あ ら かt3 め N- OH に 活性 化 メ チ レ ン ユ ニ ッ ト を中人 して ､ Sl の
-90-
求核田換反応 に よ る 閉現 法 B)を牧村 し た｡ Nb - hydroxy- ♂ - c8rbolin e
旦型 を 馴ヒメ チ レ ン 申 iPr皇EtN の 存在 下 2当 鼠の 附 削H と室温 で 約 塩
崎問l別学す る と､ 目的 の 0- 附M 体 ii! が 43% の 収率 で 得 ら れ た｡ i過
を MeOI]申触 媒毘 の 酢 酸 の 存在下 Zn 粉 末で 室温 約 4 5分処裸 す る こ と
に よ り ､ SIl体 119を ほ ぼ定 見的に 得 る こ と が で き た｡ し か し､ 119 か
ら o xath iaz epln e 環 へ の 閉甥 反応 は 種々 の 酸 触媒 を 用 い て 検肘 し た が､
依然 と し て ､ 目 的 の i!旦を 縛 る こ と が で き な か っ た｡
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尚､ ii!と ii旦 の 柄迫 は下 肥の よ う に 推定 し た｡ UV 叩 e Ctr u 甘で は,
両者 が とも に indolic な吸 収 を示す ｡ I Rsp8 ¢tr u 吐で 紘､ い ずれ も Olf
の 吸 収が 消失 し た｡ ま た､ 1 18の 場合 に 2 本の c& rbo nyl 基 の 吸 収が 見
ら れ る が､ 119 の 場合 に 長波長棚 の 1本 が 消失 した と 同時 に 255 0川
‾ I
に S ” に基 づ く 吸 収 が 認 め ら れ る｡ 粥a 8 S BPe Ctr u hで は､ iiA の 場合､
也/ヱ 509 にM' -I10Cn3 の ピ ー ク が 観 測さ れ る に 対 して ､ ii旦の 場合 で
は ､ 山/ヱ 365 に分子 イ オ ン ビ ー タ が 機軸 され る｡ 更 に､ 川 - MR spe ctr u 且
-9 卜
に 於 い て は, iigの 場 合､ 原 料 の A1= こ 比 べ て ､ Oilq) pe ak が 消失 し､
64. 83(d,J=12Mz)､ 84. 93(d,J=8Hz)に OCl!20 ･ の proto n､ 6.3. 47(8)に
o cH3 の pr oto n が そ れ ぞ れ 見 られ る ｡ 止旦 の 場合､ 64. 82(d,J=8JIz),
4 .92(d.J=8TIz)に OCH20 の pr oton､ ' 6 3. 47(s)に OC]l3 の pr oto n が 見
ら れ る ほ か､ 止旦 と比 べ て ､ a)l2C Cl3 の proton が 消 失 し, 6 l. 69(dd,
J=8.91z. e x cha nge able)に Sl の pr oto n が 認 め ら れ る｡
以 上 の よ う に , s che m e16 に示 し た二
■
っ の 方 法で Nb -Ilydr o xy - β -
c 8 rboline 体 か ら oxathiaz eplne 現 へ の 悶項 反 応を 検糾 し た が, い ず れ
も 成功 しな か っ た｡ そ の 原 因 と し て ､ 7 且 現 へ の 閉域 が 6 且現 や 5点IBl
な ど に 比 べ て ､ 一 般 に 困難 で ある こ と が 考 え ら れ る【S 9)｡ ま た､ 旦ヱ の 場
令, cystelne 部分 の 州 税 が 下 妃 の よ う にfr e e r otatlo n が で 垂 る た め､
○
】1
8 T
A)H
- O H
R2
S と 0 と の 問 の 悶環 が 一 層難 し く な っ て い る
こ と も 推 定 さ れ る ｡ そ こ で ､ こ の よ う な fr e e
r ot8tlo n を 阻止 す る た め に ､ 8 Che h e19 に示
す よ う にN｡ と Indole の N. と の 間 で 環形 成 す る こ と に よ り､ カ ル バ メ
ー ト の 部分 を 固定 して か ら､ 改め て 7且 現 に 閉現 さ せ る方 法 を立 案 し挽
対す る こ と に し た ( 分子 模 型を 組 む と 7 且 環 へ の 閉 環 が先 の 凹 現 祉化 合
物 よ り俊利 に見 え ろ) ｡
(s che u e19)
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ま ず､ 出 発原 料 と し て ､ 監旭 と 郎担 の 混食 物(8:i)挙用も､ て Cl配M/
iPr2N Et で MEM 化 し､ 75% の 収串 で CI - β = s o n er iB9 を 合成 し た｡
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120 の構 造 は下 記の よ う に 推定 さ れ た｡ UV･ spe ctr u nは､ indolic な
吸収 を示 す｡ IRspectru n で は, 原料 の O H の吸収が 消失 し た｡ ま た､
Ma 8 8 SPe Ctr u mで は､ a/z 4 78, に M
'
- OME M甲 ビ ー タ が 観卸され る ｡ )Hこ
州R spe ctr u nに 於 い て は､ 原 料の OIl の
.
pe 8k が 消失 し, 6 4. 80(d,J=
12Hz)､ 4. 95(d.J=12日2i)に OCH仝0 の pr oto n, 6 3. 41(s.3H)にO Cll3､ 8
3. 58-3. 64(q ,4H)に O CH2CH皇0 の pr oto n の pe 8k が それ ぞれ 観 測 され る｡
次 に ､ 120か ら カ ル バ メ ー トの ま まで N｡ と indole の N. と の 閉域
さ せ て み た｡ ia9を過 剰 の fo maldehyde の 存 在下 MeOu中, 室温 で
.
TFA と 約 5 時間反 応さ せ た と こ ろ, TLC上原料 の spot が 消失 し, 極性
の 高 い 方 に 新 し い ･8POt が生成 し た た め､ 後処 理 す る と､ 目的 の 閉演 体
120 では なく､ Na が MO M化 さ れ た 物 エaBが 96%の 収 率で 得 ら れ た｡ こ
れ は､ お そ ら く 上辺 が CH20 と縮合 し て Schif ba s eA と な っ た 後､
溶媒 の MeOH と 反応 し ､ 結果 と し てM州 化 が起 こ っ た も の と 推定さ れ る ｡
1 22 の構造 が 下 記 の よ う に 各種 の ス ペ ク ト ル デ ー タ に よ っ て 決定 さ れ
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た｡ UVspe ctr u mは､ 原料 よ り長 波長 に shi ftし た 吸収 を示 す｡ IR
spe ctr u qで は､ 原 料 と 同様 に a山de Ⅱ ba nd が見 ら れる｡ ま た､ 恥s 8
spectr u mで は､ tn/之 31 9 に下 氾 の よ う な フ ラ グ メ ン ト の ピ ー ク が 観測 さ
れ る ｡
,
更 に ､ IH- N MRspe ctr u nに 於 い て は ､ iB9と 比 べ て ､ 8 3. 3 0(s.
3H)に OCH3 の pe 8k , 6 5. 46(s ,2H)に O CH2N の pe 8k が 増 え て い る こ
と も i≧2 の 構造 を支持 し て い る｡
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iaBは容易 に S H体 i31 に 変換 す る こ と が で 書 る ｡ 得ら れ た iB!を
ME的 基 を は ずす 条 件､ 即ち , TiCi4 を用 い て 反応 さ せ る と､ ME朋基保留
し た ま ま で SH とindole の N｡ と の 間 に 7 息煽 が形 成 した 物 12.4が 収
率 よ く 得ら れ た こ とが 判 っ た｡ 尚､ iBA 及 び iAA の 構造 に つ い て は､ 各
糊 の ス ペ ク ト ル デ ー タ に よ っ て 決 定 して い る｡
以上 の 結果か ら､ ”. の 保 淳基が 付 い た･ま ま で N8 と 悶増 し に く い こ と
が 判明 した の で , 次 に ､ N｡ の 保護基 を容 易 に 除去 で き る Tr o c 基 に 変
え た Nb - hydroxy - β - c a rbolin e 伴 姐£ を用 い る こ と に し た｡
BL!が そ のC]･- a 一l iso山e r旦鎚 と 単離 困 難な た め 両者の 混合物(旦班:
旦旦旦=8:1)を前述 の よ う に MEM化し､ Cl1 - βH is o札e riBB を 72% の 収 率
で 得 る こ と が で き た｡
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上担 の 構造 に 関 し てi 下 紀 の よう着こ決定 し た. UVspe ctr u 止は,
indollc な 吸収 を示す ｡ IRBPe Ctr u Jlで は､ 1680- 17 60c 吐
‾ 1 の 間 に 2 本
の carbonyl 基 の 重な り が 観測 さ れ る｡ IH- M R 叩 e Ctr u 止に 於 い て は､
原料 の OH の pe ak が 消失 し､ そ の 代 わ り に ､ 8 4.96(d.J=7Hz). 65. 00
(d.J=7IIz)に O CH20 の proton,
.
63. 57- 3. 61(也.2H)､ 3.76- 3.81(A,2n)に
OCl･I2CtI20の pr oton 及 び 83. 4 0(s)に OClt3 の proton が そ れぞ れ 見ら れ
l
る ｡ そ の ほ か､ 原料 と 類似 し た peak が 認 め ら れ る ｡
次 に､ 得 ら れ た !25 を Zn/^ cOH/MeOH の 条件 で 悶 の Troc 基 を 除去
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し た と こ ろ ､ 目 的 の igBを 約 43% の 収 率 で 得 る こ と が で き た が､ こ の
物が か なり 不安 定 で ､ そ の 塩化 メ テ レ ン 溶液 を 室温 で 放 配し て お くと ､
TLC上 次第 に 極 性 の 低 い 物質 に 変 化す る｡ ま た､ 126を MeO CJl2(川e 溶 液
申 PPTS で処理 す る と､ 絃 と ん ど こ の 低 極 性物 質 と な る ｡ こ こ で ､ こ の
物質 を単離 し､ 構 造解 析 し た結果､ こ の 物 質が 126 の S のZ 基 が Ⅳ｡
に 転 位 し た 生成 物 127 で あ る こ と が 判 明 し た｡ こ の 反応 の メ カ ニ ズ ム ほ､
既 に 第 二 章 節二 節 に 述 べ た よ う な 5 点環 経 由の alko xyc a rbo nyl
.
転位 と
同様 に 考 え ら れ る ｡
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以上 の 結 果か ら､ i39が 中 性或 は 弱酸 性 下 で ､
事
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容 易 に 12 7 に変 化す る
こ と が 判 っ た｡ こ の al ko xyc arbo nyl 転 位 を防 ぐた め に , N｡ の 保 護基 が
外 れ た 後, 直ち にindole の N. と 閉現 さ せ れ ば 良 い と考 え ら れ る｡ そ こ
で ､ ユ旦亘 を 過剰 の fo m aldehyde の 存在 下, Zn/AcOu/MeOH で処 理 する と,
低収･率 なが ら､ 目 的 の 閉 環体 i塁8_ を 得 る こ と が で き た｡
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iB!の 構造 を 下 妃の よ う に 推 定 し た｡ UVspe ctr u mで は､ 原料 より や
や長 波長 に shif tし た 吸 収 を 示 す(2 30.2 77.5,285,2 94n m)｡ 柑 spe ctr u n
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で は､ 3330川
‾
= こ 州 の 吸 収が見 ら れ ､ 1705c 払- 3 書こ Z 基 の c 8 Fbo nyl
基 の 吸収が 組 め ら れ る｡･ ま た ､ 原料 に あ る 8 岨Ide Ⅱ b8 nd が 消失 して い
る｡ 恥 s s 8Pe Ctr u mで は､ 劫/z 49 7 に分子 イ オ ン ピ ー クが 観nflさ れ る｡
川 -NMRspe ctr u 皿に 於 い て は､ 原料 の Tr o ¢基 の 川皇CCl3 の pr oto n が
消失 し, そ の 代 わ りに ､ 64･72(d｡J=12IIz).5･03(d.J=12IIzりこ C川 - 21J の
peak が組 め られる｡ ま た､ 6 l. 90(br . ex ch8 n g e ab!e)lこ 榊 と 思 わ れ る
ど - ク が観測 さ れ る ほ か､ 原 料 と 頬似 し て い る｡
次 に､ j旦旦 を 削述 の 溶媒 か ら 鮎OIiを 除 き､ Ac州 と fo r h aldehyde の
混合 溶媒申､ Zn
■
粉末 で 室 温､ 約 1 0分間処理 し た と こ ろ､ T LC上 姐旦
と追 う 位置 に o n espot の生 成物 が 現れ､ こ れ を 単軌精製 し た結 果､
旦遡 の N. - Me 体 で あ る R Bと思 わ れ る 物 が 66X の 収 串で 得 ら れ た｡
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12 9 の構 造 ほ下 肥の よう に 軸足 さ れた｡ UV spe ctr u nは 旺ぼ 128と親
似 して い る｡ JR spectr u nで は､ M の 吸 収が見 え な い が､ 170 5c n
‾ I に
Z の c8 rb9nyl 基 の 吸収 が 組 め ら れ る｡ ま た､ Ma B8 如e ctr u hで は､ 分
子イ オ ン ビ ー タ が 観洲 さ れ な い が､ 句/z 406 に M＋ -(川E 朋 の pe 8k が 税
淵 され る｡ IH- N MRspectr u 岨に 於 い て は､ 遊星 と比 べ て ､ N‖ -1tの ビ ー タ
が 消失 し､
■
そ の 代 わ り に , 6 2. 92(a)に NI l- CH3 の protoれ が 観 測さ れ
る｡ ま た ､ Cl q位 の pr oto n が 64. 70(d.J=12Iほ)､ 64.83(d.J=12Hヱ)に 臥
iltTJさ れ る｡
･
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iB の 生 成 メ カ エ ズ ふ に 関 して ､ ､ 詳細 に検 討 し て い な い が､ 下肥 の
よ う に､ 最初 に 生 成 し た ia! が過 剰 の 1o r血Idehyde と更 に 反応 し て
sch けfba s eia9と な っ た 後､ Zn に よ っ て 退 元 さ れ ､ 結果 的 に 安 定な メ
チ ル 体 129 にな る と 考 え ら れ る｡
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以 上 の よ う に ､ メ チ ル 化 さ れ た 閉項 体 iBBが 比較 的 に 良 い 収申 で 得 ら
れ た の で ､ 次 に ､ 上担 の S の Z 基 を 除 去 す る 反 応 を 試 み た｡
Xats oya n nis ら は､ ペ プチ ドの 合成 研 究 に お い て (8 B]､ s の Z 基 の 除
去･ に ア ン モ ニ ア 水 を 使 っ て い る ｡ こ の 方 法 に 従 い ､ ま ず+ モ デ ル 化合 物
と し て ､ 第ニ 章 で 合成 し た cy8t8ln 8 誘 導体 迦 を 用 い て 過 剰 の ア ン モ
エ ア 水 溶織申､ 室 温約 l 時間 接辞し た結 果､ 逃 が 抹 ぽ 定見 的 に 得 られ た｡
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次 に､ こ の 方法 を i担 に 応用 し て み た｡ i3Bが ア ン モ エ ア 水 溶液 に 不
溶 な た め ､ ア ン モ ニ ア と MeOI の 混合溶 媒 を 放う こ と に し た｡ ･j旦 を ア
ン モ ニ ア(35%):MeOI[=1:2 の溶液中室温, ア ル ゴ ン の 雰 囲気申約 18時間
l郎I!し た と こ ろ､ 反応 液 の T LC上 - 部 の 原料 が ま だ 残 っ て い る が 高樋牲
州 に 新 た な spot が 現 れ た た め､ 後 処理 し､ 生 成物 を pp epa mt主y eTL C
で!11離棺胡 し た｡ 得 ら れ た物 は､ 柵色 の M OrPho u s物質で ､ 各種 の ス ペ
ク ト ル デ ー タ を 調 べ た結 果､ 目的 の Sl]体 で は なく､ a(Sulfide 131 で
あ る こ とが 判 明 し た｡
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iaiの 桐 迫は 下 肥 の よ う に 推定 し た ｡ u VBPe Ctr u Hほ ilaと 同様の 吸
収を 示す｡ 川 spe ctr u bで は､ 2550c 世‾ ] に S凹 の 吸収及び 165 0- 18 00
c h
- 1 のrt附こ c 8 rbon yl 基の 吸 収が 見 ら れ ない ｡ IH- N m gpe ctr u 現 に 於
い て は, 原 料 エ蔓旦 の Z 基 の aroH atlc pioto n･及 び メ チ レ ン の pr oto m
が消 失 し た が, 6 1.50- 2. 00 の 問 に SfJ と 思われ る ビ ー タ が 見 ら れな い
ほ か ､ 原料 上担 と 類似 し た proton の ピ ー ク が 認め ら れ る｡
次 に ､ こ の 反 応 を 二 級 ア ミ ン p yp r olidin e を用 い て も狩 り た が TLC
上 1 31以外 に Sl‡体 と 思わ れ る BPOt が 見ら れ な か っ た｡ こ れ ら の 結果
か ら ､ 129を ア ル カリ の 条件下 そ の S の Z 基 を除去 する と､ 容 易 に 空
気酸化 さ れ､ 二 盈体 に な る こ と が判 っ た｡ . 一 方､ i星型 が接触道元 の 条件
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で も Z 基 が 除 去 で 重 な い こ と も 下肥 の 実験 よ り 判明 し た｡
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そ こ で ､ 得 ら れ た iBi を 退 元 的 に S- S bond を切m
'
rする 反16 馴灸肘 し
た｡ 第 二 章節 三 郎 に 述 べ た よ う に c y 8tln e 訴噂 体が 容 易 に Zn/IICl 紅
よ っ て cystelne 拭噂 体 に 変 化 す る こ と が 判 っ て い る の で ､ こ の 条件 を
!旦上 に 応用 して み た｡ iB1の MeO‖-JICl 溶織[P 過 剰の Zn を加 え 室 温約
1 0分 間按拝し た が , 目 的 と す る 上旦塁 は 得 ら れ な か っ た｡
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以 上 の 結 果か ら, S の保讃 基 と し て , Z 基が 不適 当 で あ る こ と が 判 っ
た｡ 既 に 述 べ た よ う に, S を Tro
l
c 基 で 保 桟 し た場 合､ Zn で 中 性 或 は 酸
性 の 条件下 で そ の Tr o c基 を 容易 に は ず し､ Sl]体 を 与 え て い る . そ こ で1
S -Tr o c､ N- Bo c で そ れ ぞ れ 保 護 し た β - c 8 rbol ln e 体 旦1& を 用 い て ､
s che m e19 に示 す ル ー ト を 検 柑 し た｡
BLi と 姐よ の 混合物 ( 分 離 困難)を 塩 化 メ チレ ン 申 IPr 2E tNの 存 在
下､ MEMClと 反応 さ せ ､ 目的 の Cl - βI( iB O皿er 並旦 が 5 6% の 収 申 で 得
ら れ た｡
こ の 物 の 榊 追 は 下肥 の よ う に 推 定 さ れ た｡ U YBPe Ctr u 皿は原料 と 同 じ
- loo-
く､ Indol io な 吸収 を 示 す｡ 柑 印 e Ctr u 放で は､ i7 iO,1690c 戊- i に 2本
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o
の c arbonyl 基 の 吸収 が 組 め ら れ る ｡ 恥 s 8 BPe Ctr u hで は､ 分子 イ オ ン
ビ ー タ が見 え な い が , 粥＋ - OMEH の ピ ー ク が 蝿/之 520 に観測さ れ る ｡ ま た､
･
ba s e pe ak と して , 也/z 27 5 に下肥 の フ ラ グメ ン ト が 認 め ら れ る ｡ Il卜
軸 . w M
】‡
粥/Z 2 了5
M Rspe ctr u JR. に 於 いて は､ 原 料にあ る Ou の
pe ak が 猟失 し､ モ の 代 わ り に 84. 97(d.J=12I(
z)､ 6 4. 94(d,J=12Hz)に OCt120 の pr oto n, 8
3.60(也),3.8 0(”)の OCJl空Cu20 の proton が そ れ ぞれ 見 られ る 抹 か, 原料
と 類似 して い る ｡
次 に ､ エ旦星 の Bo c 基 の 除去 に ほ, St&hl らの 方法 を 用い る こ と に し た.
姐旦 を約 3 M の IIC 卜AcOEt溶破中 主温､ 1 時間は拝し た と こ ろ､ 反応沌
の TL C上原 料 の 8POt が ほ ぼ消失 し 商 い 極性 側 に NH体 134と 思 われ
る 8POt が mair] 8POt と し て 見 ら れ た｡ 生成 物 を摘刺 せ ず, . 再 び酢酸 に
溶解 し､ 過 剰 の fo m aldeh･yde と 反応 さ せ ､ 約 1時間後, 後処理 し て,
pr ep8ratiy eTLC で生成 物 を 単離精製 し た結果､ 悶環体 j旦旦と構 造未知
物と の 混合 物 が 得 ら れ た｡ こ の 段階 で 目的 め 且旦旦 を 単 離す る の は困難 な
た め､ こ の 混 合物 を更 に 細 水酢酸 で ア セ テ ル 化 し て 生成物 を pr ep8r8 -
tiy eT LC でア セ テ ル 体 136を単 離 す る こ と が で き た｡
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j3B の 摘 迫 に つ い て ､ 下記 の よ う に 推 定 し た｡ U VBpe Ctr u 4は､ In -
do= c と類似し た 吸収 を 示 す｡ !R8Pe Ctr u hで は､ 1715o q- I に Tr . cの
c a rbo nyI 基 の 吸 収､ 166 0占h - 1 に 8 C etyl の c a rbo nyl 基 の 吸収 が そ れ
ぞ れ 見 ら れ る 旺 か､ 1500- 155 0c n- ] の 閉 に a hlde Ⅱ b8 nd の 吸 収 が 杭 州
さ れ な い ｡ ま た､ 由a s s spe ctr u 皿で は､ h/z 372に M･ -STr o cの ビ ー タ
が b8 S ePeak と し て 観 測 され る｡ 'H- N NR甲eCtr u 叫1こ於 い て は､ 8
6･44(d.J; ‖Hz).4. 88(d.J;llHz)に Clq の メ チ レ ン の pr oton が 見 ら れ,
6 2･ 30(2rf.s),2. 32(lH. a)に ア セ チ ル の メ チ ル 基 が 認 め ら れ る ｡ ま た ､
過重 に 比 べ て ､ Cl q 位 の 1個 の pr oto n 及 び .CI 2 位 の proto n が 大 幅 に
低磁 場 に shlft し て い る ｡
次 に ､ 得 ら れ た iBB の S- Tr o c基 を 前 述 の 条 件で 除去し た と こ ろ ､ 目
的の SH体 i31を 92%の 収 率 で 得 る こ と が で き た ｡
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)31 の 榊造 ほ 下肥 の よ う に 推定 さ れ た｡
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uVspe ctr = は原料 の ia&と
同様 な 吸収 を示 す｡ TR 叩 e ¢tr u mで ほ､ 之550cr ] に SH に 基 づ く 吸収が
組 め ら れ る ｡ ま た､ 17 15朋
‾ 1 付近 のJTroc の c 8rbonyl 基 の 吸 収が消失
し､ 1670川
- 1 に ア セ テ ル 基 の 吸収が 見 ら れ る｡ 1I - 附R spectr u t[に 於い
て は､ 64. 80- 5. 00付近 の Tr oc の メ チ レ ン の pe &k が消失 し､ そ の代
わ り に 8 1,65(山)に SII のpe ak が 観測 さ れ､ 虫水帝加に より
●
消失する｡
以上 の よ う に し て ､ o x8thl8 ZePine 環 へ の 閉濁 す る に 最も 有 望 な前駆
体 137 の 合成 が で き た｡ 分子 横型 を 牧村 して み る と, 13 7 にお い て､
cII2Su 基 が 6 息 現 に よ っ て 固定さ れ ､ か つ N- 0 bond に 近 い と こ ろ に あ
る こ と が 判 っ た ｡ 今後, il1 か ら, 前述 の Le Ⅶis 鞄 に より SH の 求核置
換反 応 で oxathi8 Z eP]n e周 ヘ 閉局ト､ 続 くD 頚 部を 逮択的tこ 開場 させ ､
B ud lsto山 n 骨格 ヘ 噂く こ と を 検糾す る 予定で あ る｡
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総括
著者 は e ud isto min 類 の 金 台成 を 巨= 旨し て ､ 二 つ の ル ー ト で そ の 仲格
で あ る β - c a rboljnもー o x 8thla z epin e 縮 金瑚 の 合成 に つ い て 枚 附 し た｡
■
即ち ､ ル ー ト A で は , trypt8 mjn e と cyBtein e か ら 卜tJll8ZOJidln e-
I
β - Q8 rbollnc 土星 %.合 成 し､ iBの 分子 内環 変 換反 応 に よ り､ 超 射 叫fu体
!
で あ るう官学 活性 な 卜8 hln o- 3 - thl8lndoloqulnollzldine j旦 の 金 成 に 成
功 し た が､ そ の N- o xide へ の 酸化反 応 は巡 行 し な か っ た (卵 1 帝) ｡
ル ー トB で は､ まず Nb - hydr o xy - try ptamlne 姐 と cy8tein aI BBと
の PIctet- Spengl占r 反応 に つ い て 検 肘 し､ 目 的 の Nb - hydr o xy - β - car -
boIJne 体 逃 及 び 班 以外 に , 凹現 地化 合物 BBが 得 ら れ た｡ 幽 の 恥
離に よ っ て ､ 従 来 の PIctet - Spe n gle r 反 応 の メ カ ニ ズ ム に お い て ､
?plr oindole niu m 申rnJ 体の 介在 を支 持 す る 威巽 な実験 的な 鉦 拠 を 担伏 し
た｡ ま た､ こ の 凹 規性 化 合物 か ら nltro ne 体 Biが 得 ら れ る こ と に よ り､
い ま ま で 考 え て い なか っ た 9PJrolndole nlu h * ru川こと Ihln e と の は=こ
判軒反 応 が 存在 す る こ と を 旺 明し た｡ 更 に ､ 低温 実数 な ど の 枯刃主か ら
I
Piotet- Spe ngle r 反応 の メ カ ニ ズ ム に 倒 し て い く つ か の 知 見 を 村 た ｡ 一
方, 四環性 化合 物 堕 を利 用 し て ､ 天然 の e ud lBtO nln L の合成 に 必 史
と す る ベ ン ゼ ン 環 部 の 5 位 に 通釈 的 に か つ 高収 率 で ブ 甲ふ の 中人 怒容 易
に 述 成 し た ( 節二 帝) ｡
ま た ､ 得 ら れ た 四 環 性 化 合物
■
娘 及 び Nb - hydroxy- β - ca rbo11n e 仲
91を そ れ ぞ れ oxatlla z epln e 税 へ の 合 成 に用 い ,1多数 の 可 能地 引炎
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附 し､ o x athi8Z ePim8 璃 の 金成 に 最 も有 望 な前駆俸 j31を含む 十数理頚
の 盟吏rPru.) 体を合 成 し た ( 節宝 帝) ｡
.
･
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実 験 の 嘗5S
融 点
ヤ マ ト MP - i(シ リ コ ン 抽) を放 用 し, キ ャ ビ ラ 1) 一 に て 州 定､
ま たは 柳本 MIc r o m el tin g point ap pa r 8tu S でnlj 定する (す べ て
東浦正) ｡
UV ス ペ ク ト ル
定 性に は 日立 323 型､ 定 見 に は 日 立 糾 0 型 自動分光 光度 肝 に
て 測定 し た (n 仙で 表示) ｡
川 ス ペ ク トル
日立 260- 10型､ 元 素分 析 サ ン プ ル に つ い て は 日立 295型赤 外
分光光 度肝 に て 測定 し た (ct4
- 1 で 表示) ｡
Ha s s ス ペ ク ト ル
日 立 M- 60 型 及 び1 日立 川U- 7M 型 二 重 収れ ん 質屋分 析計トに よわ
柵定し た｡
川 - 州R ス ペ ク ト ル
270 MHz は 日 本 電 子J州 - FX2 70 型及 び JNM- GX 270 型, 60MfI2 ほ
日立 R24B(60 Ml之)を 使用 し､ T”S(CD Cl3)を内 部基準 と して 測定 し
た (8 p pmで机Ij 定, singlet.do ublet.triplet,qu al tet, 帆1t王plet
を それ ぞ れ B .d. q. 出 で 表示) ｡
元 素分 析
Pe rkin - Elme r 24 0B C.”.N 分 析 計 に よ り測定 し た｡･
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比旋 光度
日 本分光工 業 Dl卜14 0型旋 光度 肝 を周も､て 測定 した｡
印紙 晶Ⅹ線 解析
191. 学電 気 単結 晶 X繰 回折饗固 AF C- 5 型 で 測定 し た｡
カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー
SIO2 ほ Me r ck 社 KIe s elge1 6 0.70-23 伽esh 及 び富士 ヂ ビ ィ ソ ン
化学､ ン ')
.
カ ゲ ル B甘-82 0Mt]､ D甘- 20 0を使用 し､ AJ203 は 肘e rck
祉 Alu mlniu A O X )
'
d 9 0Sta nd& rdjsie rt(カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー 用) を用 い た｡
T LC
Pr ep8rativ8 TLC には､ Me r ck 祉 K le 8 elg el GF254(Ty pe60)を使
用 し た(20x20o m の ガ ラ ス 板 一 枚 に つ き約 20s の 担体 を 用い 作難 し
た 物) ｡ ま た ､ T LC には Me r ck 社 DC-Fe rtig pl&tten Ele 8els8 ト
60 F2 54(Art,5715)を 捷用 し た｡
発色剤
A. リ ン モ リ ブデ ン 酸(Phospho収Orlbdlc & cJd) 発色剤
市販品 P206 ･2 州oOa ･nJ(20 を E tO何 に溶解 し たも の を用 い た｡
B. ア リ ス ア ル デ ヒ ド殆色剤
0.5山I a nis 81dehyde. 5 0hl AcOIt, lh1 9T 肌2S 81
Kt 9tarCh test
RIsta rch 紙 に 反応 油を ス ポ ッ トt, ､ 反応液 が有機溶媒で あ れ ば､
If20 を付 け､ 褐色､ ま た は 紫色 を 示し た 場合 を陽性と す る｡
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第 一 草書こ関 する 実 験
第 一 節
1) ”- Metho xyc arbo nyl thla z olidjn e- 4- c a rbo xylic a cidi!の 金 成
T hja z ol ldln e- 4 - c a rbo xyl ic 8 Cjdむ(26. 8g,0. 20m ole)を水 と塩 化 メ チ
レ ン の 混合 溶媒(10 0＋1 00ml)に B u BPen Bion し､ タ ロ ル 炭酸 メ チ ル の 塩 化
メ チ レ ン 溶織(88g, 0. 4山Ole/100mI)と NaOIIaq.(24g .0. 6hOle/10 0ml)を 約
2 0分 か け て 同時 に 滴下 す る｡ 室 温 で ､ 約 1 5分ruJ 担拝し た後､ 反応 披
を 分 破 さ せ ､ 水屑 を 35X]Cl で 酸 性 に し､ 塩化 メ チ レ ン(400mlx3)で 仙 山
す る｡ 抽出 液 を合 わ せ ､ 細水 硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 乾 燥 した 扱､ 溶 朕怒 減
圧溜 去す る と i!が(3 7. 6s. 98X) 如 色oil と･ し て 得ら れ た｡
i! JR u … (RBr) c n
‾ I 3 500- 25 00.170 0
1H- 州R 6 (27 0MMz) 3. 3 1(21 I. h.C[I2).3･77(3]I, a ,OC)I3),41 45
-
4.75(2托. A,”- CH之TS).4. 90(I)1, A,Cll),9. 06(1H,br .OI. e x change able)
h/ヱ (X) 19 1(M' .26).14 6(4 6).1 19(loo)
2)Anlde i!の 合成
Try pt川ine iA(a.7g .16.9 m ole)を 細水 塩化 メ チ レ ン(20 0bl)に 溶僻 し､
カ ル ポ ン 酸 i!(3.6g.18. 8 = ole)を 加 え ､ 室 温 で 担拝し なが ら､ D CC(3･ 5
g, 16. 9m m ole)を加 え る｡ 室温 で 約 1 6時 間 授二拝し た 後､ 吏 に 1
.
時 糊退 流
す る ｡ 不溶 物(DCu)を 油虫 し､ 油紙 を 塩化 メ チ レ ン で 希釈 し て ､ 5%lICl､
飽和 重 曹水､ 飽和 食塩水 で 洗 浄す る｡ 虫建水 硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 陀出 し た
後､ 溶 媒を 減圧渦 去す る ｡ 得 ら れ た 技 法 を カ ラ ム(Sloe .母og . elu e nt,
nHe x/AcOEt=l. 5/卜1/2)で 単 離精 製 する｡ 溶出 物 と し て ､ 川 id8 ⊥旦 が
(5.5g.97. 7%) 縛ら 咋 た｡
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ia UV ÅpzH (Eto川)m m 224,276,2紙 292
IR u … x (X8r) C JE
- I 3 3iO,16 90.1650,153 0
1H- 州R 6 (270 MHz) 2.99(2 托,t,J=7 払 C8 -2円),3. 17(lu, n,SC鮎).
3. 40(lH, u .SCH2).3.60(2H, h.C9 - ”),3. 65(札 s ,O仁US).4.16(1H,d.J=9 批.
NCllS),4. 60(ill.d,J=91ほ,糾CtIS),4.71(” ,br ,Cu),6. 3乞(lit,br ,粥n,
e x cha nge able),7. 13(1 H, s,柑CH),7. 15-7. 62(4H, 廿,ÅrH).8. 10(” .br, M ,
e x cha n geab le)
山/z (%) 333(M＋ , 21).143(100),13 0(85)
3) (士)- Tetr 8hydr o- β - c a rbolin eIBA,iBbの 合成
Anide 旦旦(lg.S m ote)を ベ ン ゼ ン(1伽l)に 溶解 し加熱 退流 する . オ ヰ シ
塩化 リ ン(5ml)を加 え､ 約 2 0分退流 し た と こ ろ､ 反応 混合物 の TLC 上 ､
原料 i&の 8pOt が 捜 ぼ 消失 した 為､ 退 流中止 し､ 溶媒 を減圧 溜去tJ,
得 ら れ た残 櫨 を塩 化 メ チ レ ン で 溶 解 し､ N80tI&q で 中和 し､ 飽和食 塩水 で
洗 浄す る ｡ 細水硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 乾燥 し た後､ 溶媒 を減圧 潜去 する ｡
残 液 を カ ラ ム(･A l203 ,dog , eluent,CH2Cl会)で 単 軌清朝 する｡ 溶出物 と し て ､
3.4- d ihydr o- β - c a rbol in e旦呈 が(860ng｡91X)得 られ た｡
AA UV Å … (E tOH)n m 2 47,36 1(H
＋); 244.3 20(OH
-
)
l R u … x (XBr) c m
‾ 1 33 00- 2900.170 0
aa(2.87g,9. 1 m ole)を MeOu(加l)に 溶解し, 室温で 抜粋し な が ら､
I
N88 比4(0.86g.Z･ .5 = ole)を少 し づ つ 加 え る｡ 約 1 0分後､ 反応混合 物の
T LC上､ 原 料 aa の spot が 抗=ま消 失し た 為､ 溶媒 を減圧滑去 し､ 得 ら
れ た残 法を 塩化 メ チ レ ン で 溶解 し､ 飽和 食塩水 で 洗浄 す る｡ 無水 硫酸 マ
グネ シ ウ ム で 乾燥 し た 後, 溶 媒を 減圧溜 去す る と, tetrahydr o- β -
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c a rbolin eiE!｡iab の 混 合物 が(2｡ 90g) 得ら れ た｡ こ の 物 を AcOEt か ら
再結 晶 す る と 土地 が(0.83g) 得ら れ る ｡ 母 液 を 敢 に カ ラ ム(SiO仝 , lo首 ,
elu e nt.nHe x/AcOEt=l/1)で 単 離精 製 す る｡ 第 一 溶出 物 と し て ､
.姐旦 が
(58 0ng,2 0Ⅹ)得 ら れ た｡ 第 ニ 溶 出 物 と し て ､ iahが(1.Og)得 られ た｡ i 辿
の total yield 1.83g(63%)｡
12a colorle s spriB mS 叩 . 182- 182. 5
'
C(fr o 血1cOE卜 n -1Ie x)
u y A. ” x (Eton)=(E) 226(3 56 00),2 75(ケ600).283(8 100),
29 1(66 00)
tR u m x (XBr) c n
- 1 3340,1675
1
1”- 州R 8 (270 MHヱ) 1. 8 2(llI.br ,NH, e x cha nge able),2. 66- 2. 85
(2H, b.C4 - ”).a. 9 2(1H,dd.J:7.12Hz.S CH2).3. 03(Il. A.S CIl仝),3. 27(llt, h,
c3 - ”),3. 37(u[.d d,J=5. 12Hz ,C3 -1I).3. 65(3tI. s ,OCH3),4.40(lH.d｡J=91Iz,
NCH2S).4. 5 1(1H.br.C] - ”).4. 70(1H. a.C 川 -l).4. 89(1H,d,J=9Hz.N CH2S),
7.0 6- 7. 49(4 H. 山一, ÅrH),8. 19(lH,br ,NH. e x cha nge able).
b/ヱ (”) 317(M' , I).318(6).I一l(lo o)
EA Calcd. for Cl川1 1N302S(冗): C,60. 5 5; ”,6. 04; ”,13. 24
Fo und(冗): C.60. 4 6; H,6. 09; N,13. 0 4
12b Colo rle s s n e edle s np. 1丁7 - 178.
●
C(fr o 也AcOEt- n - He x)
- I
Uy ^ m lX (Et on)n 比(8) 226(35 00 0),275(770 0),2 82(790 0),
291(650 0)
lR u … x (XBr) ctu
‾ I 334 0.1690
11卜N MR 8(270 MHz) l. 8 2(lH,br .Nit, e x chan geable),2. 了3 -2. 76
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(2H, ”. CJ - ”),2. 97(lH,dd,J=6,12日之,SC恥),3｡ 05(1H, 也 ,C3 - H),3. 23(1n,dd
,J=6. 12Hz,SCH),3.33(lH. m,C3 -H),3｡79(3H.s ｡OCH3).4. 28(lH,d,J=10Hz.
NC円S).4. 60(2Il.br ,Cl 一 門.Cl q-1I).5.00(lH.也,J=10 批.粗CHS),7.07- 7.50(4R
. , 也,Å川),8.0 2(lil.br,Nll. e x oh8 ng8&ble).
払/ヱ (%) 3 17(M' ,i),318(3),17 1(100)
EA C
●
alcd. for C1 6n19N302S(%): C,6 0.5 5; H,6. 04; ”,13.24
Fo u nd(X): C.60. 64; ll,6. 08; ”,13. 17
4) (士)卜A山ino - thiaindoloquin oli之id in e 娼 の 合成
iBb(460mg.0.69= ole)を 50X AcOH8q.(10nI)に溶解 し､ ア ル ゴ ン の 雰
m] 気【糊口熟過流 す る｡ 働 4 2時間後､ 反応 混合物 の T･LC 上､ 原料 の
spot が ほ ぼ 消失 し た 為､ 遼 流中止 し､ 反 応液 を水 に あ抄, E2C O38q で 中
和 し, 塩化 メ テ レ ン(200blx3)で 抽出 す る｡ 抽出堆 を 合 わせ, 無水硫酸 マ
グネ シ ウ ム で 舵 煉 し た 筏､ 溶媒 を減 圧 滑去 する｡ 得 ら れ た 浅汝 を カ ラ A
(siO2 ,25g , elu e nt, nue x/AcO Et主3:i)で 単 離精製す る｡ 第 一 溶出物 と し て ､ .
La が(150mg,40%) 得ら れ た｡ 第ニ 溶出物 と し.T ､ i3
-
と Aiの 混合物 が
(了8ng) 得ら れ た ｡ 第三 溶 出物 と し て ､ 原 料 の 1 辿と原 点物質が(135血g)
得 ら れ た｡
(土) il Colo rles s pris m s 叩 . 225
'
C(dec. fr o AAcOEt- nHe x)
uy Å… x (EtOH)n n(e) 之25(37 60 0),27 4(7 400),28 2(780 0).
29 1(6300)
IR u … x (E Br) G m
‾ 1 330 0,169 0.150 7
1I卜MR 6 (27 0MHz)p pm. 2. 63- 2.7 9(2 H,zt,CT - ”),2. 89(1H,dq,J=
. 2,3,14Hz, C2 - H),2. 9 2- 3. 12(21I, A,C8 - ”).3. 18(lH,dd,J=2.14FIz . C2
-
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H),3. 5 1(3 H, s, OC 舶),3｡ 64(” ,d,J=l 馳,C 川 - ”),3. 73(捕 .dd,J=2,1 2 批, CJ
- H),3. 86(捕 .d.J:1 2Hz ,CJ - ”),4. 5 3(llJ, a, CI - ”),革. 86(ill,d,i:91lz .NfT,
e x cha nge ab le).7. 06- 7.4 6(4H,Jn.A 州),8. 33(lH,br.NIl, e x cha nge able)
山/之 (%) S IT(M＋ , 14),21 6(lo o),183(53),169(5 0)
EA Calcd. for C1 8H)9N302S(A): C.60. 55; II,6.04; ”,13. 24
Fo u Jld(X): C,6 0. 44; lt,6.03; ”,13. 21
5)i旦生 か ら 呈A へ の 反 応
i3A(loons.0. 32m ole)を AcOHaq.(AGO)1.2nl.H20.lhl)に 略解 し､ ア
ル ゴ ン の 雰囲気申 加 熱 退 流す る｡ 約 2 5時 間後､ 反 応 混合 物 の T L C上､
原料 の spot が ほ ぼ 消失 し た 為､ 退 流中 止 し､ 溶媒 を 減圧 滑去 す る ｡ 残
壇 に 塩化 メ チ レ ン を 加 え ､ 飽 和重 曹 水､ 飽 和食 塩水 で 洗浄 す る｡ 細水 疏
酸 マ グネ シ ウ ム で 拡腺 し た 後､ 溶 媒 を 減圧 溜去 す る ｡ 得ら れ た 残 汝 を カ
ラ ム(SiO2 .dog. eluent, nHex/AeOEt=1/3)で 単離 精刺 す る｡ 溶出 物 と し て ､
Bi(3 0bg.33Ⅹ)が 得 ら れ た ｡
Ai Colo rle s s n e edle s mp. 2 60- 2 6l
'
C(JI.P.fr o mAcOEt- ∩ - 1te x)
UY 入M X (EtOH)n h 226,275,2 83.29 1
1R u n . x(KBr) c tB
‾ ] 330 0.16 90
.川
- MR 6 (270MHz)ロph. 2. 27(lH,t.J=10Hz.al l- ”),2. 67(Ill,d
d.J=6, 10H之.Cl ]- ”).2. 85(2H,z4.CJ - H).3. 15(1川, 也.C3 -II).4. 16(17l,d.J=
9Hz ,NC HS).4.20(1u. n.C 川 - ”).4. 38くIH. A. C3 - ”),5. 08(Il一,d,J=9Itz,NCHS)
,5. 27(lH.d,J=7Hz ,･Cl - H).7. 1 2- 7. 5 3(4m. h .ArF[).5. 24(lll,br ,NIT.
e x cha nge able)
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叫/z (A) 285(M' .lo o),23 9(49).170(89)
節二 伸
i)Thio amlde 旦旦 の 合成
Amlde 迎(1.1g, 3.3m mole)を 出水 ト ル エ ン(40Rl)に 溶解 し､ L8 Y e S S O n
Re agent 旦ヱ(0.67g,i. 7 = o!t!)を･加 え､ 加熱退 流す る｡ 約1時間後, 反応
混合物 の TLc 上, 原料 の 8POt が 杜 ぼ 消失 し た 為､ 遼流中止 し､ 溶媒
を減 圧 消去 する ｡ 得 ら れ た残 泣奄 カ ラ ム に かけ て､ 混合物 を分離す る
(S 川2 ,60g , eluent, nJlex/AcO Et=1.5/卜 u2)｡ 第 一 静出物と して u nkn o 甘n
の 物 が5 伽g得ら れ た｡ 第 二 溶出物 と し て ､ 目的 の th lo 8 血Ide 旦旦 が(i.
Og.87%) 得ら れ た｡
To the solution of 8nlde 土旦(1.1g.3. 3 u ole) lh & nhydr o u stolu e n
8 (40nL) w 8 S 8dded L8W e 8 S O nRe 8 e nt Al(0.67g.1. 7m t)1e). The
抽Ixtu re w 8SFhe ated u nde r refluxln 6fo r &botJt 1 hr(no 斗O r e 8ta r-
tl叩 D aterl8l c o uld be dete cted o nTL C)･ A一te r c o olin gthe soly B
nt w a s strip ped offa nd the re 8idu e obtain ed 甘8 B purlf
･ied o n
Billc &gel c olu 山n. u sing n -JJe x 8 n e/Ac oE t(I.5/1-1/2)8 S. elu 8 nt. tO
gly eB& (I.Og, 87%)h占 = hlte 8 且O rPho u B .
aA M O rpho u s [aコD1 7 - 140
●
(a,0. 之8.MeOu)
UV ,^ ” x (E to川)n 弘 之之3,之7S,2 9之
IR u … x (K8r) c m
‾ 1 1 70 0,153 0
1I卜NHR 6(270 削Iz)p pn. 3. 14(21J,t.J=7批 ,CB -H),3.34(1Jl, A.
c1 6-1I).3. 56(llt, 也 ,C川 -Jl),3.84- 4. O l(訓 川 .C9 -1]),4. 05(lH,d,J=gJJz,
NCllS),4. 54(川 ,d,J=9JIz,NCllS).5. 03(1JI. m.CI 営-1I).7. 05(1H.d,Jご2批 .C之
-
- 113-
”)｡7. 12- 7｡6 2(4柑,祖 ｡ArH).7｡ 9且(川 ,br .柑H, e x ch8 nge 8ble),8. i6(1]1.br 州!
, e xcha nge able)
山/z (X) 349(N＋ .ll),143(lo o).130(3 9)
2) (-)Tetr ahydr o- β - c a rboIIn ej旦,iabの 合 成
T hlo 川(de 旦旦(I.Og.2. 9 m o.le)の 塩化 メ テ レ ン(2 0ml) 溶液に ､ P h C]†2Br
(1.4,g.8.2n 叫Ole) を加 え , ア ル
ゴ ン 穿 関東 申､ 約 4 6時間加 熱退 流す る｡
T LC 上 aA の 消 失 を枠 組 し た た め､ 反応 混 合物 を減 圧 渦附 し て､ 残法 を
エ ー テ ル で 洗 浄 し､ 不 溶 物 旦旦 を 油 耽す る｡ 得 ら れ た cr ude の 旦旦
(l.3g)を精 製せ ず､ MeOJ]/Cl]2CI2(lout/1 0山l)の 混合 溶媒 に 溶 解 し､ 室 温
I
下 授押 しTJ:が ら, N88IIJ(110mg.2. 9 m ole)を 少 し つ ず加 え る｡ 約 1 0分 後､
溶媒 を 減圧溜去 す る ｡ 得 ら れ た残 泣 をCl(2Cl仝(10uI)で 溶解 し, 飽和食 塩
水 で 洗 浄し､ 細 水 硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 乾 燥 す る ｡ 溶 媒 を 減圧 滑去 し､ 得
ら れ た & hOrpho u s(1. 14g)を silica gel culu 山n (S102 .dog;elu ant,
AcOH/nttex=3/I)で 分離 す る｡ 第 - 溶 出物 と して ､ le s spola r ls o m e r
(-)i旦旦 が (170n6.19%;【a〕D全I
I
- 9 5
●
(C.0.3 2.MeO)I) 得ら れ､ 節 ニ 溶出
. 物 と し て ､ b o r ePola r fB O u e r(-)ilh が (400tAg.44%;[α】D2l - 1 糾
●
(C.0.30.MeOH))得 ら れ た｡
(-)12a
'
a 山O rPho u s[a】D2 l - 95
●
(C,0. 3 2.MeOIJ)
(-)laba hOrPhou5 [α]D21. - 13 4
● (C,0.3 0,MeOlt)
The s olut(on o一 旦旦(I.Og.2.9 m ol
'
e)a nd Ph C112Br(I. 4g,8. 2 m ole)in
a nhydr o u sCH2Cl仝 W a She ated u nde r r ef lu xlng ln &to m sphere o† Ar
fo r4 6 hr ｡ T he re a ct io n nlxtu r e was e y apo r ated .to glv e 8yello w
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a morpho u s Wh ich w a s W 8 8hed 8e Yer al tim e
.
a wi th eth8r ･ The Other A
88l s hlr ry W a 5d8 C8 nted . The pre c
'
LPit8ted s 81ts 甘ePe dls s oly ed
ln a 叫Ixtu r e o† 拭eOl卜CIt2Cl之(LIOnt/10%l). To this s Blutlo n y 8 さ
added Ha8IIJ(ll 伽g.2.9 = ole)at r . i. withstir ring du r
､
ins 10 廿ins .
T hB b]Ixtu r ew a se v apor ated and the re s(du e W.8 Sdiluted 甘邑th
CIJ2CI2,W a shed with B at.NaCl, dried o v e rN&2SO4 . Th8 S OIy e nt 甘8 S
8trip ped off and th8 r e Bjdu e w a s B ePrated by c olub n(S(0全 ,dog;
BhJant.n”ex/AcOEt) to give iaa (170bg.19%;[αコ D. -95
●
(T= 2l●C ;
c.o.32;MeOII) )and i3b(4 00mg.44X;[a] D. -134
'
(T=21
●C;c.0. 30; Me
(川)).
3) Re 8r r8 nGe ” nt
.
Of 卜)iEh to (士)i&
1 2b(0.5g.I. 58M Ole)を 50%^ cOH(IO放け に 溶解 し､ ア ル ゴ ン 雰囲気申,
約 8 7 時間加軸3丑流する｡ 溶媒 を 減圧 滑去 し､ 得ら れ た残泣 を塩化メ テ
レ ン に 溶節 し, 飽和重 曹 水で 洗浄､ 細水 硫斡 ナ トリ 且 サ ム で 絃燥す る｡
溶媒 を滑去 し､
L
残 法(0.4 7g)を Silica gel カ ラ ム で 分離す る(S (02 .S O富
;8luant.nltex/lcO Et= 2/l)｡ 第 一 溶出物 と し て ､ 目的 の i3が (11 馳g ,
23%) 得ら れ､ 節 ニ 溶出 物 と し て , iaと u nknoy n の 働 が (42耶) 得ら れ た｡
第 三 か ら 節五溶出 物 と し て ､ Bi(doug.9X).ユ馳(80uc.16X).上辿(70由 .lax
)が そ れぞ れ得 ら れ た｡ 新二 溶出物 を さ ら に prep8 川tly e.TLC で分離 し,
iBが(long) 得ら れ た(total yield 25･2%)｡
(士)j3Colo rle BS Pr=川 B mP. 204
-
C(dec ･ fr = AcOEt - n[Ie x)
[α]D2 I -1 33
o (a.0. 20,Men(1)
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The s ol
.
ution of 土星旦(0.58. i. 58川 O且e)in 50% AcOIiaq. w a s. ll e at8d
u nde r r 8f且u xjn g.in 8r g O r5 8tOJd BPhe r efo r 37 hr . Soly e nt was
diluted w丘th Cf12Cl2 . W a shed with8 &t.NalICO3 , and the n dried o v e r
8 nhydr o u sN8 空S OJ . A fte r e y apo r atio n,the resldu e w8 S B ePa r 8tCd by
8 Silic a gel c olu m . u sing AcOE t/nl(e x(1/2) 8S elu a nt to glv 8土星
(126ng.25%),aA(9%).上旦旦(16%). 過(14X).r e spe ctly ely.
ia 叩 . 2 04
'
C(do c.); [a コ D , ＋133
●
(T=2 之
●
C;c ,0. 20; MeOII)
第 三 節
I) 卜Ahln o- thiふIndoloquln ollzidin eエ旦･ の 酸化反 応
ia(20 0be. 0. 63 m ole)を塩 化 メ チ レ ン(10ml)に 溶僻 し, lox K2CO3 aq
(山l)を加 え ､ 室温 で は拝し な が ら､ 85X の bCPBA の塩化 メ チ レ ン 溶 純
(192 He. 0･ 9 5m ole.CI12Cl之 , 10hl)を 少 し づ つ 滴下 し､ E 卜st8 r C
.
h te8t で
ncp 81 の消貿 を che ck す る｡ 約 2 分 牧､ K卜st8r Ch te st が陰 性 と な り､
反応 混 合物 の TLC 上､ 原 料 ユ旦 の - spot が仁‖ま消失 し た 為, 反 応 を 止 め1
反応 液 を 塩化 メ チ レ ン で 希釈 し て ､ 分 織 さ せ ､ 有機周 を 飽和 食塩 水で 洗
浄す る｡ 央細く硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 蛇 燥 し た 扱､ 溶媒 を 減圧 溜去 す る｡ 得
ら れ た & h O rPho u sに 少 鼠 の nlle x- AoOEt の 混合 溶媒 を 加 え て 姑 品 化 さ せ
た と こ ろ, a - o xlde 3 68 が 鰯 色泡 状晶 と し て(6 3ns,3 1X) 得ら れ た｡ 母 織
を 更 に 結 晶化 さ せ た結 果､ a - o xlde 辿 (20帆 10X)が 淡発色 固体 と し て 得
ら れ た｡ 残 りの 母 油のTLC にほ, 辿 と 辿 の BPOt 以外 に､ 欄 追求 確
認 物 の spot も 見 ら れ る が ､ 全 件 的 に 汚 く な っ た た め, 精 査 し な い こ と
に し た｡
-Ilo-
旦軸 細色粒状晶 叩 ･ 2 且7
-2 且8oC(do c. H｡ P｡ 柑 o 也ÅcOE いnHex)
uV Å= x (Et Oll)n m 225,275,283,29且
IR u = x (K Br) o m- I 1700.15 15.1015
11= MR 6 (27 0 MHz)p pm. 2. 75- 2.3 0(2H川 ,C川 - a),2.80(1n,dd,J=
3,12IJz,C2 - ”),3･ 00(1日, h.Cll -1け,3.14(lH, n,C‖ -ll),3. 50(汎 s
'
,O CH3),
3.57(1H,d.J=l lHz, NC HS),3. 99(1)i.br .CJ - ”)｡4.03(lH,dt,J=3.4, 12nz ,C空
- 凹),4･ 56(lH,dd,Jヨ3, llI･Iz,NCHS),4.70(lH.br .C3 - ”).5. 05(1H,d,J=9Hz ,”
H, e x cha nge able).7.10- 7.5 0(4H. a,irH),8. 27(lH,br ,NH.e x cha nge able)
m/z (冗) 3 33(H'),20 2(loo) ,169(7 1)
36bYellowish s oli d
UV Å… x (Eton)n山 225,274,283.29 l
]H- 州R 8 (270 MHz) 旦飴 と の 混 合物 に な っ て い‾る た め､
脚折 田難
2) Tetrahydr o- β - c a rbolln e 過重 の 酸化反応
ぷ辿(26 0m g.0. 82= ole)を 塩化 メ テ レ ン(lo血l)に 溶解 し､ lox E2CO38q(
Sol)を 加 え､ 室温 で 授拝
.
し な がら､ 85%′ の 血CPBA の塩 化メ チ レ ン 溶液(
2 12mg,1. 05m m ole .CH2Cl仝 ,10nl)を少 し づ つ 滴下 し､ Ⅹ卜st8 r Ch te st で
nCPB Aの 消東 を check す る｡ 約 2分 後､ E 卜sta r eh te Bt が 陰性 と な っ
た た め ､ 反応液 を 塩 化 メ チ レ ン で 希 釈 し て , 分 液さ せ ､ 有 機層 を飽 和 食
塩水 で 洗浄す る ｡ 触 水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 粧無 した 後, 溶媒を 減圧 潤 去
す る ｡ 得ら れ た 残 法 を カ ラ ム(SiO皇 ,log, elu ent, nHex/AcOEt=3:1)で 単 離
精製 す る｡ 第 一 溶出物 と し て ､ 原料 の 土地 が(56ng,te c o y.32X) 得ら れ た｡
第 ニ 溶出物 と し て ､ 8 - OXide 37 b が(103hg,57X) 得られ た｡
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邑地 銀色粒状晶 叩 . 22 卜22 2 ℃(do c. ”.P. fr o mÅcO Eい nllex)
uV A… x (Eton) m 2 25,27 5,28 4,29 1
[R u … x (KBr) c m
‾ 1 3250,172 0.1040
1H- 州R 8 (270 朋IIz)p pm. i.67(lH,br .Nl, e x cha nge able),2. 6 0-
2.8 0(3H. 也.CJ - H, C1 1一 打),3. 04(1H. 礼,C3 - H),3. 23(lit.tA,C3 -1I).3. 4 2(1H. ～,
cl l - ”).3. 80(3 H. a .OCH3),3. 9 8(lH,d.J=13Hz,NCllS).4. 69(Il.br ,C 卜11),
5.1 0- 5.3 0(1 H,br ,C 川 -Il.CI皇 - ”).7. 10- 7. 5 0(All, n ,ArlJ).8. 2 3(lit,br ,N[I,
e x cha nge ab le)
m/z (冗) 3 33(M') 28 4(6).185(lo o).17 1(95)
第 四 節
I)T hia z olido n e済 導体 旦旦 及び B!の 合 成
いCysteine bethyl e ste r(8. 6g . 5 0m ole)を 塩 化 メ チ レ ン(200叫l)に 溶
解 し ､ 室 温 で 撹拝 し な が ら､ NEt3(10nl)を 加 え, TC F(5hle x c e s s)を 5 分
間 か け て 滴下 す る｡ 室 温 一 晩 撹拝 し た 後､ NHIO Haqろ 加 え ､ 1. 5 時間 投
拝し､ 過剰 の T CFを quen chす 亭｡ 更 に 水 を加 え, 分 液 さ せ ､ 有機層 を
銀 水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾燥 し, 溶 媒 を 減 圧 滑 去す る と､ 旦旦 が(7.dog.
92X) 得ら れ た｡ こ の 物 は T LC上 o n e spot を 示 し､ IR,MS.NMR な どの 値
が 文 献値 と よく 一 致す る(2J)｡
得 ら れ た 45(I. 2g. 7. 45m ole)を MeOH(Soul)に 溶 解 し､ NaOHaq(0.3g,
7. 5 m ole.H20, 10nl)を 加 え ､ 室温 で 約 1 5分捜拝す る｡ 溶媒 を 減 圧滑 去
し､ 残 法 に 10% H Clを 加 え ､ AcOEt(45 0ml)で 抽 出 し, 飽和食 塩水 で 洗 浄
す る｡ 銀水 硫酸 マ タネ シ ウ ム で 乾 燥 し た 後､ 溶 媒 を 減圧 渦去 す る と､ a!
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(i.03g ,94%)が 5 01id と して 得ら れ た ｡
aa 銀色粒 状晶 q･p . 160℃(doc.円. P. fr o mAcOEt- n托e x)
lR
.
u n a x(KBr) c m‾ 1 3 600- 2400,1740,1630
m/z (%) 147(M＋ .3 1),14 8(24).'102(loo)
2) Amide 蔓旦 の 合成
旦旦(2.2g,15m m ole)を SOCl仝(1 0nl, e x c e s s) に 溶 解し､ ア ル ゴ ン 雰 囲
気申､ 約 2 0分 加 熱退 流す る ｡ 過 剰のSO Cl2を 減圧滑姦 し､ 得ら れ た残汝
を塩 化 メ チ レ ン に 溶解 す る(り｡
一 方､ try ptamin e(2.l eg,13. 5 m ole)を 塩化 メ テ レ ン(Soul)に 溶解 し､
N Et3(3nl)を 加 え た 後､ 上述 の(1)の 溶液 を 2 0分間 に わ た っ て滴 下する｡
更 に 室 温 で 5 分間 捜拝 し た 後､ 塩化 メ テ レ ン で 反応 液を希釈 し､ 水屑 杏
AcOEtで 抽出 し､ 抽出液 を合 わ せ て ､ 飽和食塩水 で 洗浄 する｡ 無 水硫酸 マ ,
グネ シ ウ ム で串乞燥 し た 後､ 溶媒 を減圧 溜去 し､ 得ら れ た crude の 旦旦
(3.8g ,97%)を カ ラ ム(SiO2 ,loo首, elu e nt, nHe x/AcOEt:3:1)で 精封 す畠｡ 溶
出 物 と し て ､ 迎(2.4g,67%fro叫 try Pt8 山ine)が 得 ら れた｡
迎 a hOrPho u s[a]D
2I - 44
o
(a.0. 30. HeOH)
U VÅ … x (Eton)nd 226.275,284,291
tR ” . ” x (RBr) c m
‾ 1 3300,16 60
1u - 州R 6 (27 0MHz)p 叩.3. 00(2H+I.C8 - n).3. 50(lH, 也,C1 6- ”),
3.62(211, m,C9 - ”),3.7 0(1H, h.C18 - ”),4. 16(lR, A.C) 之- H),6.3 9(1H,br, 州 ,
e x cha n geable),6.4 9(lu,br ,NH.e x cha ngeable).7. 02(1H,d,J=2Hz.C2 一 打).
7.10- 7.50(4H,也 ,ArH),8.30(1H,br ,NH.e x chan g eable)
m/z (%) 289(M＋ ,9),255(33),130(100)
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3) Th ioa mide iE の 合 成
A山ide 旦旦(1.3.3g,4. 8 = oie)を 細水 トル エ ン(40ml)に 溶解 し､ Law eB SO n
Re age nt Bl(0.9 2g, 2. 3 m ole)を 加 え ､ 加 熱退 流す る｡ 約 4 0分後､ 反
応混 合 物のT LC上､
●
原 料 迎 の spot が 削 那肖失 し た 為､ 退嘩rP 止し､
溶 媒 を 減圧溜去 す る ｡ 得 ら れ た残 泣 を カ ラ ム に か け て ､ 混合 物 を 分離 す
る(S iO2 .60g,elu e nt, nHe x/AcO Et=1:I)｡ 第 一 溶出 物 と して ､ u nkn own の
物(0･ 1g)が 得 ら れ た｡ 第 二 溶出 物 と し て ､ 目的 の t hio 8 nlde 迎 が(1.
1g.7 8X) 得ら れ た｡
旦旦 ab O rPhou s
UV m^ x (Eton)M 2 23.2 75.292
IR u m ” (KBr) c m
‾ 1 1670,1530
IH- N MR 6(27 0 Mtlz)p ph. 3. 02- 3. 2 3(2H, n .C8 -1f),3. 5 7(lH,dd,J=
5.12Hz ,C18 - ”).3. 8 1(1H.dd.J=9.12Hz,C1 8-1I),3. 86- 4. 19(all. A,Co -I),4 .
45(1/4 H. ” ,CI 2- ”),4. 58(3/4 H. 血.C1 2- H),5. 52(I/4H,br ,NtI, exchange -
able),5. 77(3/4H.br.NH. e x changeab le),7. 00(lH.d d.J=2,21]z ,C仝 -1I).
7. 10 - 7.6 0(4H. a,ArH),8. 16(2H,br .”ll. e x changeable)
b)/z (X) 273(M' - S.24).143(loo)
4) Dihydr o- β - carboli.ne br o hi de 旦旦 の 合成
Thioanlde 坐(2･1
.
Og .61 9 M Ole)の 塩 化 メ チ レ ン(50比l) 溶液に , P hC‖2Br
(5nI. ex c e s s) を 加 え, ア ル ゴ ン 雰 囲気 申､ 約 4 4時 間加 熱 退流す る｡
T LC上 坐 の 消失 を 確 認 し た た め､ 反応 混 合物 を 減圧 洩縮 し て ､ 不 溶 初
を油 駁 す る｡ 油取 物 を エ ー テ ル で 洗浄 し､ 真 空 乾燥 す る と､ br o mide
旦旦 が(1.96g,8 1%) 黄色 粉 末 と し て 得 ら れ る｡ こ の 物 は､ 約 260
'
C で分 脈
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する ｡ Be ‖ Btein's te Bt でほ､ 拐 性を 示す｡ ま た､ Uy8pe Ctr u 用は､
d ihydro - β - carbol畳n e の 特有 な吸収(256.362n 血)を 示す｡
5) 卜Th
.
l8Z Olldon8 - t8tr 8hydr o- β - c&rboIIn ei1と そ の､d l& cetyl体
旦ヱ の 合成
Br o mide A9(loon首.0. 之8m m ole)を MeO]](51hl)に 溶解 し､ 室温で 捜拝 し な
が ら ､ 仙BJ･Il(1 10mg,2. 9 m ole)を 少 し つ ず加 え る｡ 反応砥が 発色 か ら 佃色
に 変化 し､ 数分後､ 白 い 沈 淵物が 析 出する｡ 溶媒 を 減圧溜点す る｡ 白 い
固体(120山g) 得ら れ た. こ の 物 は U V. 柑 に よりβ - c 8 rbolln e体 ii で あ
る こ と が 推定 さ れ たが ､ 舶OJI. 塩化 メ チ レ ン な ど の 溶媒 に不 溶で あ り､ 空
気rP 放擬 す る と 変 色す る ｡ 再 結晶 を 拭 み た が 成功し な か っ た｡
こ の 白 い 固体 を 細水酢 酸(6ml)に 溶解 し､ ビ 1) ジ ン(3hl)を加 え ､ 室 温
で ､ ア ル ゴ ン の 雰囲気 中 一 晩損拝する｡ 溶 媒 を減圧 渦去し､ 得 ら れ た 浅
沌を 塩化 メ テ レ ン に溶 解 し, 飽和 重曹水､ 飽和食塩 水で 洗浄する｡ 射水
硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾燥 し た 後､ 溶媒 を 減圧滑嘉す る と､ & h O rPhou 8
(10 lhg)が 得 ら れ た ｡ こ れ を1cOE いnnex で 結晶化 さ せ る と､ di8 C etyl体
旦ヱ が(4lhg) 得ら れ た｡ 母沌 を 8ho rt colu h n(S loe)で 精勤 し､ 溶出物 か
ら､ 旦1 の solldが(3 2耶) 得ら れ た｡ 旦王.total yield 73JIg(82Ⅹ ∫r o n
4 0) ｡
ii 白 い 固 体､ 不 安定
UY
.
^ M , (Eton)n m 228.27 5.之84,29 1. S
IR U M X (K8r) ch
‾ 1 3300- 3 20O,1600
h/z (A) 273(M＋ .6了),240(100),17 1(96)
A_I_ 細色 粒状 晶
L
np.. 237
- 239
'
C(de o. H. P. fr o 4AcO【I- nllex)
- 12 卜
亡aコ･D丑1 o
B
(a,o. 15.MeOJす)
UV Å … x (EtOH)= 2 25.27 4.28 3. ･291
川 u n ” (K 8r) 捌
‾ I 3250.1 700.1630.16 25
1Jl- NNR 6 (270附ほ)p pu. 2. 23(3(I,a .CIt3),2. 40(3u. 9 ,Clt3),a. 8
8(2tI, A,C4 - ”),3. 19(” ,也,J=12Ilヱ, al 一-l･).3.44(lll.dd.J=8.121lヱ .C = -ll).
8･73(1Il.～ .C3 -Il).4. 17(lI･t, n ,C3 -ll).5. 29(Il,dd.J=5.8nz. C川 -)
.
I).6. 24(I
”.d.J=5Hz, Cl -I7).
山/之 (X) 35 7(6).3 15(12).282(5 1),240(45).171(100)
節 五 節
I)Th ia z o= dln 8 &ldehyd8 卓上 の 合 成
カ ル ポ ン 酸 i旦くl.4 之g .7. 4m ole)を 軸 水 TtIF(20nI)に 溶 解 し､ 室温 で ,
ア ル ゴ ン の 雰田気 中授拝 し な が ら, Bo m ne - d hethyl S ul fide(DM S.0. 7
tBl.7. 4 m ole)を 注入 す る｡ 約 0. 3pl の B MSを 注入 し た扱､ 反応 液 を 加
熱 退 流 し なが ら､ 抹り の 0.4mI の BNS を 注入 し､ 吏 に 1 時 間加 熱迫 流
す る｡ 溶媒 を減 圧 滑去 後､ 残淀を 塩 化 メ チ レ ン(25bI)に 溶 解す る([)｡
- 方､ p yridlnju d Chlo r o chr o m &te(PC C.1. 9g, 9m o18)を 塩化 メ テ レ ン
(15山l)に 8 u SPe n Sldn さ せ ､ 室温 で 激 し く捜拝し な が ら, 上述 の(I)の 溶
沌 を 注 入 し た 後､ 反応 頼 を 更 に 1 時 間加 熱 退流 す る ｡ エ ー テ ル で 希 釈 し
上 没 み を sho rt c olu m n(S i20)で 油過 す る ｡ 油 紙 を 減圧 滑去扱, 残 沌を再
び カ ラ ム(Sloe .dog, eJu e nt. nfle x/IcO Et=1:I)で 単 離樹 刺す る｡ ｡ 新 一 溶
出 物 と し て ､ al dehyde Biが(0.20g.15X) 得ら れ た｡ 第 二 椿出物 と して ､
ア ル コ ー ル 体 iBが(0.35g, 27%) 得ら れ た｡
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51 oil
川 u = x (KBr) c m
‾ I 1720.1690
I 川 柑R 6 (60 Mlほ)p pm ･ 3･ 25(2-t･ m･SClf2).3･ 7声(3H. a. 附 3)｡4.
57(訓 . n.S c舶m),4･75(” ,br.CJ - ”),9. 55( 帆B.CHO)
u/z (冗) 176(M' ＋l,I).175(M' ,0.4),161(ll),146(100)
52 o1]
ノ′
▲
● ●
TR u … x (Ear) c m- I 3450.1 700
11州 MR 8 (60 MI[z)p pm . 3.10(21†. ”.S CIl2),3.70(BIT.br,O C]13CH2
州 , C2 -暮暮),4. 20- 4. 70(all, n.0[I,C2 -IJ),
2)卜T hi8 ヱOl id in e- Nh - hydroxy - β - c 8 rbo)!n ei! の 合成
B1(1.6g. ア ル コ ー ル 体 旦旦 と の 混合 物､ 約 9. Om ole)を無 水塩化 メ チ
レ ン(2 0bJ)に 溶 炉 し､ TFA(1. 3hl,17m ole)を加 え , 室温で ､ ア ル ゴ ン の
罪脚 気rfl択FFし な が ら ､ Nh - hydroxy - β - c8rboI In 8 独(0.9g.5. 1 = ole)
を 加 え る ｡ 約 1 時 問後､ 反 応 を止 め､ 反 応 椎を 塩化 メ チ レ ン で 希 釈 して ､
飽和 _Fi背水 で 中 和 し､ 飽和 食塩水 で 洗浄 す る｡ 撫水硫酸 マ グネ シ ウ ム で
蛇燥 し た抜､ 終 脱 を減 圧謝会す･る｡ 得ら れ た残 法を カ ラ ム(Sloe .80g,
ehJent.nle x/^ cOEt:2/1)で 堺 離梢 剖す る｡ 第 一 溶出 物 と しで , i!が(I.
64g.96 % fr om 旦9&) 得ら れ た｡ 節 ニ 溶出 物 と して ､ 旦旦 と BBと の 混合物
●
那(0.52g ,aa r e c o v.32%) 得ら れ た｡
旦旦(diastereoisoh e r mixtu re, m t壬o:8:3)
a n10rPho u s 〔a]D) 7 - 99
o
(a,0. 32. MeOH)
uV ^ m x (EtOlt)n m 22 6,2 74,283,291
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lR u m z ” (XBr) c Jn
‾ ] 335 0.178 0.1690
Il卜州R 6 (270 抑ヱ)p pu. 2. 80- 2. 88(2J[. a.CJ -It).2.8 9- 2. 96(1u｡
h .Cl l- H).3.05- 3.19(” . ”, C3 - ”),3. 2卜3. 27(Ill.dd,J=7,12Itz.C= -!l).
3.46- 3.5 7(1H, 皿 ,C3 - ”),3. 69(lil.br,CII30 nln o rls o n e r),3. 8 i(2u, a,
OCH3 maJo rls o A e r),4. 34(llI.d.J=10=z .NC)IS).4.3 5(3/81Ⅰ, ” ,Cl
.
+lmh1 0r
is o 皿er),4. 81(5/81l.d,J=51Iz .CI -Ilh 8Jo r i8 0 h e r).4. 7 2(3/all.d.J=10JIz.
N CIIS),4.9之(1H.Jd.C 川 - ”).5. 0 5(5/8I[.d,J=10Hz,N C”S).5.77(川 ,br ,Oll.
e x cha nge ab le),7. 06- 7.貞2(州 .Jh,^ 州),8. 0 3(川 ,br ,NIJ, e x cl1 8 ngeab l8)
n/ヱ (X) 3 15(M' -1I20,7).187(27),17 1(100)
3) Nb - Hydr o xy - β - ca rbolln e旦旦 の 環 変 換 反応 の 拭 み
A) 敷 地媒を用 い る 反応
iA か ら o x &thla z epln 8 誘 樽体 旦旦 へ の 現変換 反応 を下 妃 の よ う に 孤
々 の 酸性条 件を 用 い て 検 討 し たが , 目的 の i9を 得 る こ と が で 重 な か っ
た｡
Entry _48_(山g) Re age nt8/B OIy e nts Co nd ltlon R8S ult8
25 50%^ cOIl8q. rt.d oh. no r e8 Ctlon
2ml r ¢flu x 5h. de
15 PPTs I.5eq 8 n. r e C O V. ＋
CI2C I2 r eflu x lh. de c o b
TsOlt(2eq
CIl2Cl2
1 0
5i
35
20%A¢O118q
Toluent!
r
E
r
t
隻
守
∫
∫
2
望
u
ll.
x ll).
x 3l.
且旦旦9貞
n o r e a ction
A旦旦旦旦史9旦旦珪
di- hy.dr o-
β - carbol lne
土旦旦旦旦旦且旦旦旦d
s h. ＋
u nknow n
reflux 12h.
loo PPTs(2eq)
Tolu e n e
r eflu x 12h. d 卜hydl･0 -
P - C 8rbol l1
＋ u nkl1 0 W ll
e
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8) n - BuLi を用 い る 反 応
A!(2 00Hg'0･6 m ole)を 射水 THF(20hけに 溶解 し､ 外温約 -78･C で, ア ル
ゴ ン の 芳 田克申 投拝し な が ら ､ n - BuL l のnIIex 溶液(1. 紬l.2.4hnOle)杏
田 回 に 分けて 注入 し た 級 ( 約2時 間) ､ 室 温で 更 に 2｡ 5時間投拝す る｡
反応 を 止め､ 反応 織 を 飽和 NllJClaq で qu e n ch し､ 塩化メ チ レ ン で 希 釈
す る ｡ 有柳眉 を 飽和 食 塩水 で 洗浄 し､ 細水硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾虚 し 氏
扱､ 溶 媒を 減圧渦 去す る｡ 得 られ た残法 を カ ラ ム(S iO2 .66, eJu e nt, nJle x
/AcOEt=l:1)で 騨 離摘劃 す る = 蔚 - 溶出物 と して ､ 五 規 性化合物 弘 が
(3紬g.lax)得ら れ た｡ 節 ニ 溶出物 と して ､ 塾 と 撤旦 の 原料と の 混合物 が
(77mg .43X) 得ら れ た｡
旦旦(15払g,0. 05= ole) 毛 細水酢酸(lnI)と ビ I) ジ ン(lhl)に溶解 し, 室 温
で , ア ル ゴ ン の 罫 開気 申 約1 2時間 授拝し た後､ 溶媒を減圧溜去す る と
ア セ テ ル 体 始 が(15叩 ,97X) 得ら れる｡
旦旦 8 山O rPho u B
UVA … x (EtOlt)n 山234,262,271,28 9.296
IR u … x (KBr) c m
‾ I 3370.16 75.1645.
Il卜州R 6 (270 枇IIz)p 叩. 之.50(llt.t,J:111l之,C1 3一代).2. 83- 之. 89
(llt, h,C4 -l).a. 98- 3. 02(Il, 也 .CJ -1I),3. 1之(ltI.dd.J=6,11Iz,GIS - ”).4. 13
(ll, ”.Cほ -1I),4. 5
t
9(il,Jn,Cl -1t).5. 13(” ,br.Ou.e x ch& nge &b)e). ,3. 22
(” ,dl.C3 一 日),3. 66(llI, 山 ,C3-ll),4. 18(lH.d.J=9Hz .NCJTS).5.5 8(1H.d.J=9
1lz ,N CllS),7. 24 - 7.4 5(311川 , r^Jl),8.3 2(” ,d,Jニ81(z ,C8 -ArH)
柑/z (Ⅹ) 301(M＋ ,23).303(15),283(26).256(3 1).210(10)
旦旦 abOrPhou s
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uV Å… x (Eto川)mm 23 0.26 i.271,28 5,29 6
柑 u m x (K 8r) c m
‾ r 3400,1760,17 00,
IH- 州R 6 (27 0 MHz)p 叩. 2. 14(3H, B.Cl!3).2. 5 2(l”.t,J=111Iz,
CI 3- ”),2. 9 0(llI. ” .Cl - ”),3. 08(1I(.d d.J=5.11L[z.C1 3-I).3.16(Ill. 也.
Cl -1t).3.2 0- 3. 3 2(lll. m. C3 -”),3.77(lM.Jq. C3 -J7),3.9 6(llI, n.C1 2-Il)｡4. 16
･(I一l.d,J=9H之 .N ClfS),4. 8 8(lH. 加.Cl -”).5. 5 6(lJl.d,J=91tz.NCJIS),7. 25-
7.4 5(31J. b.1rH).8. 32(ll(.d. 'J
.
=811z ,CB - Arl)
●
q/z (X) 3 01(M' . 23).303(15).283(26).25 6(31).乞lo(loo)
4) ”- lc ety卜thI& ヱOlldon e c a rboxy]lc & cid 旦旦 と 対 応す る aldehyde
姐 の 合成 , .
T hla ヱO‖do n e c a rbo xyIIc & cld旦旦(3.5g.23.8 m ole)を 細水 酢 酸(4 D
bJ)に 溶解 し､ ビ リ ジ ン(2 伽))を加 え, 室 温 で､ ア ル ゴ ン の 雰脚 気 中約 2
●
0 時 間坦拝す る ｡ 溶媒 を 減圧 滑去 し､ 得 ら れ た 残沌を 塩化 メ テ レ ン に 浴
解 し､ 飽和重曹 水, 飽和 食塩 水 で 洗 浄す る｡ 加 水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 乾
捜 し た 後､ 溶 媒 を 減圧 渦 去す る と､ 担 が(4.lag.9l.6%)o11状 物 と し て
得 ら れ た｡
B9を 前述 の BMS/P CC法 で 退 元 し､ 後処 理 し て 得 ら れ た 残5宜(1.Bog)杏
カ ラ ム(S loe ,266. elu e nt. nHe x/AcOE t=1. :1)で 単 難治灘する と､ c r udB の
81 dehyde 姐(1 2Thg.14糾 が 得 られ た｡ こ の 物 に は､ 少 孟の ア ル コ ー ル 体
が 含 ま れ て い る が ､ 不 安 定 な た め､ こ
■
れ 以 上精 劃 せ ず､ そ の ま ま にNb -
hydr o xy- β - carbolin e と 反応 さ せ る こ と に し た｡
59 oll
IH- 州R 8 (60 州z)ppm . 2. 51(SIT. 8 ,COClt3).3.40- 3. 90(all. ～ .
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C6 - ”).5･ 07(批 ad,J=3.9 批｡Cr瑚),8. 70- 9. iO(川 ,br ,COO!l)
m/z (%) 189(M＋ .1X).144(23).10 2(44)
班 oil(＋alcohol)
]tI- NM R8 (80 MIt之)p叩 ｡ 2.5 1( 恥B,CO C鮎),3.20- 3. 80(21t. h.Cs
- ”),5. 05- 5.3 0(1”, ”,Cl - ll),9.55(ltl. B,CH O)
5) 卜Thlazolldon e- β - c a rbo Hn e旦旦 の 合成
軸(110叩 ‥ 0. .63血山Ole 8 S担)を 細水 馴ヒメ チ レ ン(20hl)に 溶解 し､
Nb -hydroxy - β - c 8 rboI In e旦9&(9紬 g.0. 56m o)a)を加 え､ 室温で ､ ア ル j'
ン の 罪脚光申撹拝し な が ら, TFA(240山g.2.l的 Ole)を加 える｡ 約 1 時間 後､
反 応 を 止め､ 反 応液 を 塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 して ､ 飽和 重曹水で 中和 し､
飽和 食塩水 で 洗 浄す る｡ 細水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 托燥 した 後, 溶 媒 を減
●
圧 渦 鼓す る
●
｡ 得 ら れ た 残 法を カ ラ ム(SI O皇 .6g, elu ent.nJIe x/1cOEt=2/1)で
･ql離榊 刺す る｡ 第 一 溶 出物 と して ､ 堕 が(30n g.16X fr o 祖姐隻) 得られ た. ･
節ニ 溶 .Lll物 と し て ､ 構 造兼砕 総物(26血6)が 得ら れた｡ 第三 溶出物 と して ､
0- 8Cetyl 体 旦旦 が(14mg ,8%) 得ら れ る｡ ま た､ 第 四 溶出物 と し て ､ 脱 ア
セ チ ル 体 iBが(74hg .40%) 得ら れた｡
iBは細 水酢酸 と ビ リ ジ ン で ア セ テ ル 化 を す る と､ T LC上､ 堕 と 同t;
R†佑 を有 す る も の が o fl e 8POt と して 得 ら れ る｡
56 8 n O rPho us
uV m^ x (Et(川)n h 226.2 14.284.291
柑 u … x (KBr) c m
‾ 1 345 0.1690
1t卜州R6 (270 州z)pp m. 2. 55(3‖. a.OCIJ3).2.78 - 2. 83(” , h.a
l
-1り,2.96(lI†. ”. C4 -I()｡3.17(1H,td｡J=4.llHz.C3 -1f).3. 29(捕 .dd.J=9.l l
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批 ,CI A- ”).3.4 0(川 ,dd,J=29 ‖Hz,CI A-1!),3.54(川 , 也,C3 -”),4.50(lil, 8 -
1ike,Cl - ”),5. 25(” .d - l ike .J=9IIz. C川 -I(),5. 6a(ill,br . 州 , e xcha ng8 -
8ble)｡7. 09- 7. 50(JJl. 山 .Å州).8.2 6(11[,br .Ntl. e x cha n6e 8ble)
m/ヱ (%) 3 15(4).28 2(8).2 39(100).17 1(35)
SB aJm rPho u s
UY M^ X (Eton)nJq 22 4,2 74.284,2 91
JR u … × (KBr) cbI
- I 336 0,175 0.16 70.1220
]H- 州R 6 (270Mllz)p ptd. 1. 99(31t, s. COCJl3),a. 70- 2. 77(lil, 帆 ,
cl -1I).3.04. - 3. 14(川 , h ,CJ -ll),3. 22- 3.34(Il.Jn, C3 -ll).3.64- 3.7 O(1II. 帆 ,
c3 - l).3.7 3- 3.82(2H.Jn.Cl l -1I. CI -Jl).4. 23(1H, m.Cl l-”),4.4 3(l】l.d -
llke .J:91tz .C 川 - H),6. 12(” .br .NH, e x cllan ge&ble).7.
.
1卜7. 54(ill. h.
1川). 8. 68(1H,br .MI. 8X Cll a nge ab le)
払/ヱ (X) 33 1(<2).23 9(l oo).168(16)
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節二 革 に 粥 す る 実 験
節 一 節
i)3- Fo r my11ndol8 と hitr o m 8th8n e と の 縮合 反応
A) 67a と nまtr o 山eth8ne と の 縮合反 応 BLa(5g.34約 Ole) とAcO 仙 (26)
をMeNO2(50hl.877m m ole)に 加 え､ 加 熱退流する｡ 約8 0分後, 反応 を止
め､ 反応明夜室 温 ま で 冷 却 させ ､ 析出 し た 辿 の 結晶 を油放する｡ 一 番
良 ,4. 37g(叩 .18 9-170
'
C)､ ニ 番晶 l.l空g(hP. 168- 17 0
'
C)､ 三 番晶 0.4g｡
Tot81 yield 5.8 9g(9 2%) (Lit,lT 卜172o r167- 168
●
C)
8) 生地(4.77g.3 0= ole) と AcONJ書1(1. 7g), MeNO2(40hl,) か らA) と 同様
の 操 作 で 88b那(5.79,95. 5光) 発色粉末と して 得 られ る｡
BLhu V M^ X (EtOIl)n h芦26.28 8.3 06.400
]l卜州R 8 (2 70 MIIz)p ph . 3. 87(
.
37I. a.CH3).7. 3 卜7｡76(411, a .
Arl),7.62(1II. a, C之 -1I).7.76(” .d.J=13[lz.C7 -II).8. 25(lH,d,J=13Ilヱ. C8 -
1け
n/z (%) 202(M' .100).15 5(9 1)
a)RZE(189mg,l m ole) と AcO NHl と MeNO空(2nl,) か らA) と同様 の 操 作
で 9BE が(2 28mg.98%) 発 色粒状晶と して 得 られ る ｡
馳 u V Å= x (EtOlけn m2 24,255.276.2 83,38 3
]l卜 棚R 6(27 0 削1z)p 叩 . 3. 30(31t,8 ,OCIt3),5.50(2u,8 ,CLl之),
7.38- 7.7 9(州 . h,ArlI),T. 63(ll･1.a .C仝 -Il)｡丁. 79(1H.d.J=13Hヱ.CT -]I).8. Z6(
l]t.d.J=13nz.Co -1I)
2)旦旦 か ら 坦 ヘ の 退 元
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A) 塾生(2｡7g ,14｡4 m ole)を MeO†l(2 00nl)に 溶解 し､ 室 温で 授挿し な が ら､
NaBHJ(I. 64g,43. l = ole)を少 しづ つ 加 え る｡ T LC 上 ､ 原料 の 消失 を 確認
し た 上 ､ 反応 をJヒめ､ 溶 煤 を 減 圧 滑去 し､ 得 ら れ た残 法を 塩化 メ テ レ ン
( 20ml)で 溶桐 し, 水､ 飽和 食塩 水 で 洗 浄 す る ｡ 知モ水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム
l
で 紀 捜 し た 後､ 溶 煤 を 減 圧 渦去 し､ 得 ら れ た 残沌を カ ラ ム(SIO2 ,凸og,
elu e nt. n川e x/AcO Et:3:I- I:1)セ 単 軌 精勤 す る ｡ 節 一 括 出物 と し て ､ 旦旦旦
那 (2.02g.T 4%) 得ら れ た｡ 節 ニ 溶 出 物 と し て ､ dl山e r二担旦 が(0.53g,
19%) 得ら れ た｡ _6j_旦 は tR.uY な どで 別 途 で 合 成 し た 揺 品
… 】と 同 定 し た｡
a) A) と同様 の 操作 で 旦助(3.dog ,16. 8 m ole) か ら 旦辿(3.0 9g,9 0･2%)那
得ら れ､ 旦旦望(360h g.I. 55= ole)か ら, 辿 (330叫g.9 1･ OX)が 得 ら れ た o
6 9b Yellowfsh s olid
UV
. .
Å … (.EtOII)n h 之24.2 75.288.294
1H- 州R 6 (270 州z)ppm. 3. 47(2 H,t.J=7Hz .C8 - 21I).3. 74(3fI. 8,
cll3).4. 64(2H. i.J=7Hz.C9 - 2n).6. 9 1(ln. 8 .C之 - H),7. 1 小7. 56(4n. A,1川)
D/z (%) 204(M' ,8 2).157(1 00)
69c Yello wish sol(d
■■
■ ■･■
-
UV .^ ” x (Eto川)M 2 22. 5, 27 3.28 4.29 1.5
11f- NMR8 (270 MHz)p pp. 3. 22(all, a ,Clt3).3.48(2tl,t,J=1]Iz. C8
- 21t).4.67(2H.t.J:7批 .C9 - 2tl).5.40(2H, 8 ,NC]120),T. 05(‖I,a ,C仝
-ll),7･ 2
卜7.5 7(4H. 也.ArH)
n/z (%) 234(M
'
,96).203(53).18 7(8 6),45(100)
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3) AI(Hg) に よ る 担 か ら BBへ の 過元
A) 旦軸(2･00g.1 0･6… ole)%含 水 T[1F(T”P,100m = 20.10hl)に 溶 解 し､ 内
氾 約 O oC ま で 冷 却 し､ 激 し く 投拝し な が ら､ 新 た に 調整t, たAl(ttg)‥ ‖‖
を 数 回分 け て 加 え る｡ 約 5 分後､′ 反応混合 物 の も I c 上､ 原 料の 消失 を
柵諾 し た ム 反 応 を止 め､ 沈 馴勿を Bu chn e rlu n n el で除去 し､ 浪花 を
馴 こ cellte で 油過す る｡ 渦紋 を 減圧 酒会 し, 得ら れ た技法を CII2Cl2 -
AcO Et の 混 合溶脱 で 結 晶か き せ ､ 一 番晶 と して ､ 独 (I.45g｡血p.rllO- 1 12
●C ･l-1t, np･ 11 = 16
●
C ‖ = )が得 ら れ､ 二 番 晶 と して 旦軸(0.19g)が 得ら れ
た｡ 母 根を 更に カ ラ ム(SiO2)で 掃 刺す る と､ 溶出 物か ら 姐旦(0.17g)が 得
ら れ た｡
5(l8 Tot81 yiel d 1.81g(98X)
8) A) 械に 従 い ､ 郎担(1･02g.5 m ole) か ら 旦馳(0.73g.76. 8Ⅹ)カi
.
得 られ､
旦旦望(8 30q g.3.55 = ol8)か ら B9B(730ng.93. 5X)が 得ら れ た｡
5 0b Yello wish s oli d
uV Å… x (EtOJf)n n 22 7.279.290.30 0
川 - NMR 8 (270 肘11z)p pn. 3. 03(21[.I.J=7ffz ,C8 - 21f).3. 24(訓 .t
●
J=7I[z.C9 - 2II).3.75(31f. a.CIf3).5. 20 - 8. 3 0(2H.br,NHOI7. ex ch8nSe &ble).
8.9 1(Ill. a,C去-1け,7.08-7.62(4u. A,Ar暮()
tA/ヱ (冗) 190(N＋ .42).144(loo)
5 0o 斑色粉末 m
.
p.54 - 55
'
C川 . P)
UV ,^” x (EtOll)M 225,275,282.292
川 -NMR 8 (27 0 Mnz)p 叩. 3. 03(elf.t.J=71fz. Co - 21f).3. 24(3It,
8 ,CTf3).3. 26(21Ⅰ.t,J=71ほ.C9 - 2‖).6.4 1(2JI.8 ,N C]Z20),5こ65(2打,b
'
r,N HO7f.
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exchan ge8b!e),7. 03(川 , B ｡C宏 一”).7. 15- 7. 61(All, n.Arll)
h/z (X) 2 20(M＋I .8),2 18(8),18 9(52),174(100)
第ニ 節
l) DIs ubBtltuted cysteln e 誘 噂体 迎 の 合成
A) L- cysteln e か ら の 合 成 法
72a の 例 文献 に 従い[コ, L - cystein ehydr o chloride(8. 8g.56州 Olo)
を IN の Na1CO3 aq(10 0ml)に s[u BP8n Slo n し, Other(50nl)を加 え .ioe -
bath で 冷や す｡ 激 し く 撹拝し な が ら, be n zyl chlo r ofo 川 8te (8. 6g ,50
m ole)を加 える ｡ 0
●
C で約 1 時(1J) 撹拝し た 後､ 内 温 を 1 0
.
C ま で 上 げて
更 に 1. 5 時間捜拝す る｡ 沈 湖物 を Bu chn e rfu n n el で油駁 し､ 水 ア セ
ト ン ､ エ ー テ ル で で 洗 浄 す る ｡ 得 ら れ た 固 体(9.8g)を 真空 ポ ン プで 陀 放
す る と , Lib(7.5g,59%)が 得 ら れ た｡ こ の 物 を 酢酸水 溶 液か ら 再結 晶 し､
叩 . 177-178
●
c の結 晶が 得 ら れ た(L it. 177
●
C)｡
71a(5. 1s .0. 02mole)を水 と 塩化 メ チ レ ン の 混合 溶媒(20＋20nl)に 8 u S
-
pe n slo n し, NaOH8q.(0. 8s,0. 02mole/10 0nl)を 加 え ､ ic e
- b8th で 冷 や す｡
外 温q
'
C で激 し く捜拝 し な が ら､ タ ロ ル 炭酸 メ チ ル の 塩化 メ チ レ ン 溶 織
(3.7 8g .0. 04叫 e .20nl)と N80118q.(I. 6g . 0. 04mole/100nl)を約 1 0 分 か
け て 同 時 に 滴下 す る｡ 更 に 室 温 で 約 1 5分 間捜拝し た 扱､ 反 応沌 を 分 液
さ せ ､ 水屑 を 35X IIC l で酸 性 に し､ 塩化 メ チ レ ン(4 00blx3)で 抽 山す る｡
抽 出 沌 を 合 わ せ , 射水硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 陀放 し た扱i 溶 媒 を 減圧 渦 鼓
す る と LA が(5.78g .92X)如 色 oll とし て 得 ら れ たo
u& Il- N MR6 (60HIIz)p ph･ 31 35(2II, 也 ,SCII2).3･72(al. s ･OCII3)I
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4.6 O( 批m ,CH).5. 10(2!を, a ,C OOC鮎)Q5. 75(iH,br 湖 ),7.26(5ほ｡払,^ 州),
9.0 0(川 ,a ,CO…)
h/z (冗) 268(H＋ - CO Olt｡1),且80(3),91(loo)
上 述 と同 様で ､ ヱ助 .ヱ旦旦,エ星旦,ヱ鎚 を合成 し た｡
72b(84%)
一
● ■ ■■ - 1 ■●●
]l卜NMR8 (6
.
0 削tヱ)p 叩. 3.42(2H. a,SC恥),3｡70(31J.a,OClt3),4.61
(il. ”,CII).4.75(訓 .8. Cll壬CC!3),6.00(lil.br.N]l),.8. 95,(lH,a,C80IJ)
Lad(64%)
)”-NMR 6 (60MHz)p p払 . ･3. 45(21].bl,SCIi之).3.7 1(3tI,a.OCH3).4. 65
(lit. ” .C=).4｢86(訓 ,a.C112CC!a),5･45(lJ].br. 州).8･ 75(lH. 8.COOlt)
ヱ迦 (58%)
川 -NMR 6 (60
J
H‖ヱ)p 叩 . 3. 40(21i.h .S CII2),4. 65(11[, a,CfT).4.70(21(.
a
,
c恥C Cl3).5.20(21I, s ,COOCI(皇),5. 90(Ill.br, M),7.30(5t. a,Phtl),9. 96(
ill. a,C OOll)
1 弘(6 0Ⅹ)
l
]]卜NMR 6(6 0MtIヱ)p 叩 . 3.45(2川. 也,SC)]2).4.65(1F[.Jl.C]]).4. 75(2If,
a.clt之CCl3),5. 10(2”, s, CO OC11仝),5. 80(lJI,br,Nil).7.28(5H, a.PhJl).9. 95(
Ill. a .COOII･)
a) い cystin e か ら の 合成法
i)和一 m etho xyc a rbon yl cysteln e1!の 合成
レcystln e(12s,0.05n ole)を水 と塩 化メ テ レ ン の 混合溶媒(50＋5011)に
8 u SPe n 8io n L
-
､ ic e-b8th で冷やす｡ 外温 0
.
C で激 し
.
く抜粋し な がら､
ク ロ ル 炭酸 メ チ ル の 塩 化 メ テ レ ン 溶液(18. 86.0. 出 ole.100Al)と 恥OH8q
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(l空g.0. Smote/100m且)を 約 3 0分 か 打 て 同 時 に 滴下 す る ｡ 常 に 室 温 で 約 .
1 5分 間授拝し た 後､ 反 応 根 を 分 放 さ せ ､ 水屑 を 35% ]lCl で 酸性 に し､
AcO Et(200nlx3)で 抽出 す る｡ 抽 出 紋 を合 わ せ ､ 細 水硫 酸 マ グ ネ
●
シ ウ ム で
蛇燥 し た後､ 溶媒 を減 圧 渦 去す る と L5が(18. 9g,10 8%) 撫 色 c 8 ram el と
し て 得ら れ た｡
LS(10.8g.0. 03山Ole a 8L5)を MeOII(80nl)に 加 熱 に より 溶解 し て ､
c o n e.1ICl(2 0mt)を 加 え､ ice - b8th で 冷 や し､ 激 し く撹拝し な が ら､ Zn
粉末(9.Og. e xc e s s)を 1 0回分 け て ､ 約 1 5分 間 に わ た っ て 加 え る ( 内祝
5 - 1 0
.
C) ｡ 更 に 0 - 1 0
●
C で 約 1 時 間 接伴す る ｡ 反応 を 止 め､ 不 溶
物 を 油過 で 除去 し .MeO[1 で洗 浄 す る ｡ 洗 浄絶 と 油 紙 をbFせ 七､ 約20blま で
渦縮 し､ 塩 化メ テ レ ン で hb 出す る ｡ 鮒水 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 粧燥 し た 後､
溶媒を 減圧 滑鼓す る｡ 残 法
.を カ ラ ム(S1 0皇 , loo首, elu e nt.CII仝Cl2)で 単離梢
劃 す る｡ 第 一 溶出 物 と し て ,
ら れ た｡ 第 ニ 溶 出 物 と し て ､
76a c aramel
76a の 也ethyl e ste r 体 rt が (3.77g.) 得
7 6a が(6. 68g.6 2%) 得ら れ た｡
IH- 州R 6 (60 MHz)p pm. 1. 52(I一l.t.J=91tz ,Sll),3.02(2tl,dd.J=4,9IJ
z .scH2).3.71(3H. a.O CH3),4. 6 5(Il一, m.CI),5. 85(Ill,br .NIt).9.9 0(川 , a ,C
OOH)
1I c 8 r 8 mel
lH-r川R 8(6 0 MIIz)ppm . 1. 48(1H.t,J=9]t之,Slt).3. 00(2t].dd.J=4.91]
ヱ .SCH2),3. 70(3u. a
.
,OC n3),3. 8 0(all, a.OC]13),4･ 65(lH. n.CH).5･ 80(ll],
br,N H)
2) 72a の Z 化 に よる 1旦 の 合 成
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三助(3･18g.17･ 7 … ole)を 塩化 メ テ レ ン(10 伽亀)に 輯解し､ ic e- b8th で
冷や す ｡ 内 温約 - 5
●
C で担拝し な が ら､ 柑80 触q(1.77g.44.3 = o)e/50h!)
を 加 え ､ 続い て CICO CH仝Ph(4｡55g,26. 紬 払Ole)を こ 国 分も3･ て 加 え る｡ 0
- 5
●C で 約 4 5分 間挽拝し た 扱､ 更 に 室温 で 約 1. 6 時間投降す る ｡ 反
応 凱 ヒめ､ 反応 液 を分 服 さ せ ､ 水屑 を 35%ltCl で酸性 に し､ Ac8Et(200
mlx3)で 抽出 す る ｡ 抽出舵 を 合わ せ ､ 細水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 乾放 し た 後,
溶朕 を 減圧渦会す る と T LC 上 one spot と し て LBB が(4.4 3s.80%.53X
fro払 ぃ cystln e) 得られ た｡
72¢ oll
～
lI卜NMR 6(60 Mllz)ppb . 3.38(2Il.1W .SC)!2).3. 65(3H. a.OCfJ3).4. 60
(川 .” ,Cl(),5.22(elf.s. COOCH2).5. 75(” ,br .NfI).7. 30(51J. 也.ArlJ).8. 50
(川 . a .CO(”)
3) 76a の Tr o ¢化 に よ る 72d の金成
ヱ馳(2.5 6g,14.3 m ole)を 2) と 同様 の 方 法で Tr o c(4.45g.2l. 51 帆01e)､
N8州aq(1.4 3g.35. 8 m ole)と反
●
応暮 せ る と､ 旦星旦(95X lr o n 独 ,6 2% 1r o q
L- cystlne )
4) 迎旦 の n ethyl
●
化に よ･る ユ星長 の 合成
76a(4.BOG.26.8 = ole)を塩化 メ チ レ ン(10 伽l)に 溶解 し､ ic e-b&th で
冷 や す｡ 内 温約 - 5
●
C で接伴し な が ら, NaO‖8q.(2. 之7g,56.8 m ole/10 0
杓i)を 加 え､ 続 い て Mel(4. 26g,30 = o)e)を 加え る｡ 室温で 約4 時間撹拝
し た 稜､ 反応 を 止 め､ 反応液 を分 液 させ ､ 水屑 を 35XltCI で酸性 に し､
AcOEt(20 0mlx3)で 抽出 す る ｡ 抽出 液 を合 わせ ､ 無水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で
陀塊 し た後､ 溶 媒 を減 圧渦去 す る ｡ 得 ら れ た残法を カ ラ ム(Sloe .80g ,
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elu e nt,CIJ仝Ci2/HeO H=1 0/I)で 単 離棉 劃す る と ､ ヱ旦旦 が(2. 6g .50.3%)和 ら
れ た｡
ヱ飴 c 8r8 放el
ll卜N MR6 (60 MJtz)p pm｡ 2 . 15(3[I.a ,SCll3),3. 00(2]].d.J=6Itz,S CII2).
3.72(3托.a .OC113).4 .60(llJ. a. C‡I).5. 80(ill,br ,Nl(),10. 96(川 . a, CO OIl)
同様 の 方 法で 7 6b(¢)に 述 べ る 転 位反 応 に よ る) か ら 7 2ll(9 8%)を 金
成 し た｡
72h c ar 川eI
IH- 州R 6 (60 MHz)p pm. 2. 04(3I],a ,S CIl3).2. 93(2u.d.J=6nz .SCIl2),
4 .60(ill. 帆.Clt).5. 06(2‖. a. CO OCH2),5. 75(lu,br,N[I).7.20(5H.S.PhH).
10.3 3(Il一, a.Coon) ･
5) 721 の 合成
い cystln e(4. 8s ,P. 02m ole)を drylc e- a c eton e で tr 8P さ れ た 服体 ア
ン モ ニ ア(1 00mL)に 加 え ､ dryic e- & c eto n ebat hを はず し､ 内 温 を 白紙 に
上昇 さ せ な が ら, 約 1 0分 間 は拝し て 溶僻 さ せ る ｡ 金 属ナ ト リ
.
ウ ム な 片
状 に 切り､ 少量 づ つ 溶 沌 の 青 色が 消 え.な く な る ま で 加 える｡ dry NルCl
を入 れ ( 青色が消失) ､ MEM Cl(4. 9 86.0.･04h Ole)を 注入 し､ 約 3 0分は拝
●
す る｡ 反応液 を 浪縮 し, 残 沌 に エ ー テ ル(2 00nlx2)を加 えて 洗浄 し､ エ ー
テ ル 層 を de c & nt し､ 残 沌を 10% uCl でpu=6 にし､ 塩化 メ チ レ ン(5 0
山I)で 抽出 する. こ の 抽出 液 を Ic e- b8th で 吟や し, 外 温0 - 5
-
C で出 拝
しな が ら, ク ロ ル 炭酸 メ チ ル の 塩 化 メ テ レ ン 溶 液(3.0 2s,32= o18 ,20ml)
と N80tlaq.(I. 9g.48m ole/2 0nl)を 約 1 0分 か け て 同時 に滴下 する ｡ 史 に
0 - 1 0
1
C で約 2時IluTl 悦拝す る ｡ 反応 液 を 分液 さ せ ､ 水 屑 を 35 % llClで
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酸性 に し､ 塩化 メ テ レ ン(5 0也Ix8)で 抽出す る｡ 抽出 液 を合 わ せ ､.細水 硫
酸 マ グネ シ ウ ム で 蛇燥 し た後､ 溶媒 を 減圧 溜去 す る と､ TLC上 o n e
8POt と し て ､ ヱ星l が(5｡00g,47%･) 得ら れ た｡
72 i oil
ll卜NMR 6(60 mnヱ)p pm . 3. i5(訓 , 也,SC舶),3.40(31, s.OCIl3),3. 70
(all. a ,COOCI[3),3. 70(州 ,Jn, OCll之C”20),4. 55(川 , m ,CII).4. 70(2”, 卓 .O C舶S)
6.3 0(llf.br ,N”),8. 40(” .a .COON)
C) cysteln e 山ethyl e ste rBi の 合成
1)BJl の 合成
B) の 2) か ら 得 ら れ る N- COO舶 - ¢y8teln e 現ethyl e st8 rヱヱ(0.84g,
4.3 5m ole)を細 水塩化 メ テ レ ン(1 0nl)に 溶解 し, 宝 温で ､ ア ル ゴ ン の 雰
細見rP､ CI-Tr o c(i. ilg ,5. 22= ole)と M Et3(0. 53g.5:22zA 血Ole)を注 入 し､
約 1 0分ru]捉拝す る ｡ 反 応 を止 め, 反応 披 を塩化 メ テ レ ン で 希釈 し て ､
飽和食 塩水で 洗 浄す る｡ 如水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾燥 した 後､ 溶媒 を 演
圧 溜去 す る｡ 得 ら れ た 残 泣 を sho rt c olu m n(SiO2)で 単 鉦摘 劃する と､
旦上8(I. 6g.99%)が 得 られ た｡
8la oil
ItI- 州R 6 (60 Mtlz)p pm . 3.45(21l, 也,S CII2).3.7 1(6tt, s ,O CII3).4.64
(lJl｡ 均,Cl).4.8 0(21,s ,CII2C Cl3),5.44(llI,br,”ll)
2) 旦旭 の 合成
7 2f(5. O lg,ll. 6 = ole)を ethe r(50ml)に 溶解 し､ C)l2N2 の ethe r 溶 沌
を加 え､ 室温約 5分 間撹拝する｡ 溶 媒 を滑 去す る と､ Bib(4.80g .93%)那
得 ら れ る ｡
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8且b c 8㌢8 助8旦
～
!H- 紺舶 8 (60由地)p 叩 . 3.40(2H. A.S CH空).3-70(3H,8 ,6cII3 ･),4｡8 5(1
”, 也, CH),4. 70(2”, a,CLf2C Cl3).5. 2 0(211. s｡Cl]皇P h),5. 95(lH,br ,”ll),7. 30
(らll, s ,PhH)
3)旦上里 の 合成
いcystine (6g .25= ole)を dlox a･he -1120(3 0bl/S oul)の 混合 溶媒 に
s u spe n slo n し, Et3N(l lhl)､ 8o c- ON(13. 9 5g,55m ole)を加 え ､.て犀 温 一 晩
投拝す る ｡ 反応 液 に 水(80ml)と AcO Et(100hl)を加 え ､ 分液 さ せ る｡ 水 屑
を 更 に AcO Et(100tuI)で 洗浄 し た 後､ 5X cl 上ric a ci d(100bI)と1.0% H Cl
(100nl)を 加 え ､ pH=l にす る. .AcOE t(200ulx3)で 抽出 し､ 飽和 食 塩水 で 洗
浄す る｡ 無水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 乾 燥 し た 後､ 溶媒 を 減圧潮 去す る ｡ 得
ら れ た 残泣(78｡10.56)を 8the r(20 0ml)に s u 8pBn BIon し､ Cl]2N会 の
ethe r 溶絞 を加 え て メ チ ル 化す る｡ 溶媒 を 潮会 す る と､ La(8.8g.8b. 9%)
I
が 得 ら れ る ｡
79 a m o rpho u s c rystal
lR u … , (ⅩBr) c m
‾ ] 338 0,1740.1695.1520
1tl- N MR 8(27 0 Mllヱ)p ptu. 1. 40(18u, a .C]t3 X6).3. 15(All.d.J=8tlz,
scl[2 X2).3. 72(6[1. a,O CrI3X2).4. 60(2 H. ” .Ctlx2).5.4 0(21l.d.J:BIIヱ .N17x2)
La(8.Og ,17. 09m ote)を MeOH(60uI)に 溶 解 し て ､ le e- bath で 冷や し､
激 し く損拝し な が ら ､ c o n °.lC l(6ml)を 加 え､ 続 い て Zn 粉末(5.Og, e xc
e s s)を 1 0回分 け て ､ 約 1 5分 間 に わ た っ て 加 え る ( 内温 5 - 1 0
'
C) ｡
更 に 0 - 1 0
●
C で約 1 5分 間 撹拝す る ｡ 反 応 を止 め､ 不溶物 を 油過 で 除
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鼓 し､ MeO[Ⅰ で洗 浄 す る｡ 洗浄 液と 油 紙を 併せ て , 約 20nl ま で 渦縮 し､
城化 メ テ レ ン で 抽出す る｡ 柵 水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 結線 し た 後､ 溶媒 杏
減圧 消去す る と､ 旦旦(7.43g ,92.9%)が 銀色 oH と して 得ら れ る｡
旦9 1R u = x (KBr) c m
- ! 335 0.2 960.2 550.1 740.170 0.1500
]H- NM R 6(270糾uz)pptu. 1.40(181I. a,Clt3 X6).1.50(1t,t,J=
9tlヱ.StI),3. 00(41t.dd.J -- 6.9IIヱ.SCtI2X2),3. 75(6I, a.OCH3X2).4.60(2 H. 也 ,
C‖x2),5.4 0(21l,d,J=8”ヱ,Nllx2)
旦B(6.3g,2 4. 8 m ole)を 細水 塩化 メ チ レ ン(50ql)に 溶解 し､ 室温 で , ア ル
ゴ ン の 井 田 克巾､ C卜Tr o c(6.8 2g .32. 2m ole)と NEt3(3.25g,32. 2 m oJe)
を 注入 し, 約3 0分問 把持す る ｡ 反 応 を 止 め､ 反応液 を塩 化 メ チ レ ン で
蒋 訳 し て ､ 飽和 食塩水 で 洗 浄する｡ 細水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾燥 した 級,
溶媒 を 減圧 潜去 す る ｡ 得 られ た残泣 を Bhort c ol 州 n(S102 B陀O O 12g .
占II ent,C]t2Cl2i 山ex= 1/1))で 単離精 勤す る と､ 辿 (1 0. 79s,98. 2%)が 得 ら
れ た ｡
8 1c c ar a m el ･
川 u … x (KBr) cb‾ 1 3 350.296 0,1740.1710,150 0
1
■
暮卜 州R 6 (270MJz)p ph. I. 40(91. a ,CIJa x3).3.4 0(2Il.JA.SCl2),
3 .75(3ff,a ,OCII3).4.70(lll. ” ,elf).4.8 2(21l. a.CII仝CCl3).5.4 0(川 .br .Nff)
D) S- 1 Ikoxyc a rbo ny卜 cystein e三上 か ら ユ旦 へ の &lkoxyc a rbo nyl 乾位
反応
二担旦(0.25g.l m ole)を 塩化 メ テ レ ン(5nl)に suspension し､ N&州 8q.
(o.o4g,l m ole/5m])を 加 え , 室温 で 約 2 0 分間撹拝す る｡ 反応 を 止 め､
反応 液を放 置 し て ､ 分推 さ せ ､ 水屑 を 10XllClで 酸性 に し､ AcOE t(30ml
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x3)で m uす る ｡ 抽 出 鞭 を 合 わ せ ､ 烈モ水 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 柁 供 し た 後～
溶煤 を 減圧 溜去 す る.と 並立(0.20s.BOX)が 得 ら れ る｡ 有 機周 か ら Lia( 栄
溶解 の 分, 0.046 ,16%) が 回収 さ れ た｡
76b oil 【a]D壬1 - 9. 8● (C,1. I,NeOll)
lJ卜NM R 6(6 0 Mllz)p 叩 . I.4 7(” .i.J=9Itz,SJt).2. 98(2n,dd,J=5,9
1lz.SCII2),4. 65(1n. ”.CI(),5. 10(2J[. 8,C‖2Ph).5. 7 5(1It,br. 州),T. 30(5Jl,
s,Phil).10. 05(1Il.s ,CO Ott)
同様 に し て､ S - Troc - c y steln eLihか ら N -Tr o c- cysteine 独 (6 3. 2X)
が 得 ら れ た｡
76c oil
IH- 州R 6 (60 MIIz)p叩 . I. 54(川 .t.J=9IIz ,SII),3. 09(2Jt, ” ,SCII仝).4
7 0(川 , A,CH).4.7 5(2(1, a .CH2CC13),6. 05(lH,br.NIT),9. 10(lJt. s,C OON)
Ⅱ) Cystein aI BB の 合 成
A) co l/L IA l111 を 用 い る 合 成 法
l卜Z.S- C OOMe - cystelna1 8 2a の 例
N⊥乙.S- C OOMe - cysteln eLag(2. 5g.8. O m ole)を 細水TIIF(50hl)に 溶僻 し､
CDl(I. 36g,.8.4 = ole)を 加 え ､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 穿m] 気申､ 約 1. 5 時
間 投拝する ｡ 反応 織を drylc e- a c etone bath で約 - 7 8 ●c ( 外温) ま で
冷や す ｡ L11 川1(0. 46g , 12. lm ole)の Tl]F(50nl) 溶 沌を 滴下す る ( 約2 0
分) ｡ 更 に 1 時間 捜拝 し た 扱､ 低 温 の ま ま で 10% 11Clを加 え 反 応 を
qu e n ch す る(pH=3)｡ 反 応 根 を 放匿 し て , 分 沌 さ せ , 水 屑 を塩化 メ チ レ ン
で 抽出 する ｡ 抽出 沌 と 有 機層 をBFせ て ､ 飽 和食 塩水 で 洗浄す る｡ 細水 硫
酸 マ グ ネ シ ウ ム で 蛇捜 し た 後､ 溶 媒 を 減圧 潮去 す る｡ 得 ら れ た 残 汝を カ
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ラ ム (SiO仝 .75g , elu e nt.Clf2Cl仝/AcO Et=g/I)で 単 離精製 す る｡ 第 一 溶出 物
と し て ､ cystein 81 郎強 が(i.SI昔 .5 5%) 得られ た｡ 節 ニ 溶出 物と し て ､ 少
●
畳の BBA と 8lc ohol 体 と の 混合物 が(0.57g) 得ら れ た｡
8 28 011
Il卜N MR6 (6 0 M=z)p 叩 . 3.35(21I, m,S C鮎),3. 78(3H.a.OCl(3),4. 50
(川 , m .C=).5.1O(2Il, a ,COOCll2).5. 75(” ,br .N川),7. 30(5f7, 也｡Arl),9.5 5
(1H, a ,CltO)
同 様 に し て ､ 郎辿.旦弘 旦鎚,旦弘旦払BBl.旦助 及 び &l8 nin 81旦旦 が合 成
され た｡
”- Troc - S- C OOMe - cystein81 BBb(4 7X) oil
]l= MR 8 (60MHz)p叩 ･ 3･ 40(狐 h,SCH2),3. 80(3[1, 8,OClt3),4. 65(ltI
,
.
也.Clt).4. 75(2H, a ,CII2CC 13).8.00(lH,br ,NM),9. 6O(” , 8,CrIO)
” - COO Me - S- Z- c ystein al 旦星旦(46%) oil
)1卜州R 6 (6 0 MHz)p pm . 3.30(211. ”.S C粘),早. 60(3 H｡s .OClt3),4.5 4
(川 , h .Cll).5.18(2Il. a, COOCH之).5. 9 0(1H.hr.NIT).7. 24(5H, A.ÅrH),9.50
(ill. a, COOII)
M OOMe - S
'
-Tr o c- cysteln al BBi(81%) oil
[aコD2 1 -3 9. O
o
(a.I. I.MeOlt)
]I卜NHR 6 (60削Iz)ppn. 3. 40(2n, 3.SCII全),3. 86(3tl. a,OCII3).4｡ 54
(llI. ～. Cl).4. 80(al,s ,CH仝CCl3).6. 00(lH,br. 醐),9.5 9(lH.a .CIIO)
” - COOMe- S 瑚EM- cy昏teinal 郎辻(44%) oil
]I卜N MR 6(60H[Iz)p 叩. 3. 10(2Il. A.S Cl12).3. 4O(3川. a. OCJ13),3. 70
(3H, a .COO CI13),3.6 8- 3. 8 0(4 H. A,OCIJ2Cl[20).4. 55(111,JA.Cl･f).4.7 0(21T,a ,
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oclf2S),6｡ 50(” ,br.NH).9. 6 0(批 B .CHO)
肘COOMe -S 一 郎e - cystein8互 旦弘(43%) oil
ltI- M 8 (6 0 Mnz)p p
J
m･ 2･ 13(批 B･S CH3)･2･ 95(21I･d･J=6nz ･S CIT2)･
3.70(3n. a,O Ct13),4.4 0(批 叫.a?I).5.75(lH.hr .NIT).9･ 64(” , a ,C]IO)
”- Z- S- Tr o c- cystelnal 旦旦皇(64%) oil
【αコD2 1 - 4l. 5
●
(a,0. 6.MeO”)
lH - 州R 6 (60 Mlfz)p叩 . : 3.4 0(21Ⅰ, h .SC112).4.35(ll(. ”.CH).4･ .7 8(2]L
a ,cH2CCl3),5. 10(2I , 8 .COO Cn2),5.8 5(川 .br.”ll).T.28(51I, a .PhH).9.5 0
(Ill. ら,CltO)
”-Z- S - Me - ¢ysteinal 旦弘(5 2%) oil
IH- 州R a (60M12:)p pn . 2. 10(3rl.a .S C113).2. 90(2I(,h.S C]l2).4. 40
(1H. n .elf).5. 10(2H.
.
a
.
.CqO CI一色).5.,75(川 .br .N[1),7･ 3 0(5II.. 8,Ph‖).
9･6 0(1
ll.a .CrtO)
”- Z- ala nln81 幽(70%) oll
]I卜NMR8 (60 MLIヱ)p 叩 . I. 28(3H,a. C[13).4. 30(1]l, m.elf).5. 03(21[. 8,
coo cH2).5. 6S(ll(.br.NIT).7. 2 0(51f. a.Ph)I,9. 4 2(1]1, 8 ,Ct10)
a) DI8Altを用 い る 合成 法
N- CO OMe - S- Tro c- cy8tein 8I 82d の 合成 例
N- COOMe - S 一丁r o c- cysteln e m ethyl este r 弘皇(10. 106.21.4 m ole)を 細
水 Tolu e n e(150qI)に 溶 解 し､ ア ル ゴ ン の 雰硯 気 申､ 外温 - 6 0
'
C で投拝
し な が ら ､ DI8AH(55山I.5 5m ole)を 約 8 5分納か けて 注入す る｡ 同温度 で
更 に 3 0分担拝し た後､ lox lICl(150tAl)を 加 え, 反応 を qu e n ch す る｡
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反 応 破 を放 置し て ､ 分織 さ せ ､ 水 屑 を ÅcOEt(200nlx3)で 抽出す る ｡ 抽出
紋 と 有 機周 を8Fせ て ､ 飽和食塩水 で 洗浄 す る ｡ 細水硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で
柁煉 し た 後､ 溶 媒 を減 圧 滑 去 し､ cr ude の Bli(9.03g.97X)が o1 1と し
Al
-
r
て 得 ら れ た｡ こ の 物 が 1TLC上 ほ と ん ど o n e spot を示 すが ､ NMRか ら
旦朗 以外 に 一 部 の alcohol 体 が含ま れ て い る こ とが 推定 さ れ る｡ こ の 段
階 で 旦朗 を楠刺 す る の は 困 難 な た め､ こ の ま ま 過 剰 に 使 っ て Nb -
hydroxy - β - o arbolin8 封辿 (cr ude の BBiに 対 し て 0.6eq) と 反応 さ せ ,
nltron e 体 に 導 い た後､ n王tr on8 体 型担 の 収 串(95. 4%)か ら､ こ の
c r ude の 物 に B3&の 含 量 を約 57.2X と
･
･絶好 し た｡ 更 に､ こ の 反応 の
旦旦旦 の 収率 を(97%x57.2%)55.SX と昇 出 し た｡
- 力､ こ の c r ude の 旦鎚 の 一 部 を short c olu也n(Sloモ .log . elu e nt.
CII仝CI2/AcOEt/nlle x=2/I/1)で 精刺 し, 得 ら れ た o n e spot の 物(0. 35g .椅
捌文革 7 5%)を B9b(0.8b m)e . eq)と反 応 さ せ た と こ ろ ､ ほ ぼ 定見 的 に 対
応 す る nitrone 体 弘旦(93X froq 地色.76X froq 迎旦)が 得 ら れ た｡ こ
の 結 果 か ら 上 述 の 辿 の 収 率 を(76Xx75Xx97芳) 約55. 4Ⅹ と算出 し た｡ ま
た､ . こ こ で 得 ら れ た n otr o n e体 旦坐 の 旋 光度 (【α】D1 7 ＋32
4
) と上 述
■
の c r ude の BBAか ら 得ら れ る 朗適 旋光度 ([a]DI T ＋30o ) と 托 ぼ 一
致 す る こ と か ら､ カ ラ ム で 精 製す る 際 に ､ cy8■teln&I一 朗 が ラ セ ミ 化が ほ
●
と ん ど起 こ っ て い な い こ と を 推定 し た ｡
同 様 の 方 法で ABi､ BBiを 合 成 し た｡
” -Tro c- S - Z - cysteinal 旦鎚 (cr ude yield 99. 6芳; n王trone 体 か ら の 昇
出 収 率 44%) oil
”- Bo a- S- Tr o c- cystein aJ旦旦ま(c r ude yleld 97X; nj tr o n e体 か ら の 昇出
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収率 47%) o王且
第 三 節
1) Nitr o n e休 出 の 単 軸
旦虫 の 例
cysteinaL 姐旦(270mg. 0. 90= ole) を細水 塩化メ チ レ ン(10ul)に 溶 僻 し､
Nb-hydroxy - β - c 8 rboIIn e 辿 (143ng .0. 8 1= ole)を加
'
ぇ､ 室 温で , ア ル
ゴ ン の 雰潮気申, 約 2 時 間投拝す る｡ 溶 媒 を 溜去 し, 得 ら れ た 拭 池を カ
ラ ム(Sloe . log.elu e nt. nlle x/AcOE t=2/1)で 単 離梢刺 す る｡ 節 -
'
溶山物 と
し て ､ nltr o n e体 848 が(2 38m g.6 5X) 得ら れ た｡ 節 ニ 溶出 物 と し て ､ 原
料 の 辿 が(15m6, r e C O Y. l lX) 得ら れ た｡
84a 8 山O rPhotJ S C rystal
■■ 1
-
UV ^ M X (EtOII)nm 222,245.28 3,29l
ll卜I川R 8(270 MIJz)p pm. 3. 21(21l, n.S C暮12).3. 33(all, 斗. C8 -1I),
3.7 8(3u. a ,OCH3).3. 97(2‖,･山 ,C9 -1t),4･.8 0(川 . n .CIl),5. 02(” .d.J=12”z .
CIIPh),5. 16(川 ,d.J=12IIヱ,CH Ph),6. 40(川 .br,”ll, e x ct1 8 nge 8b le).6. 43
(lH.d,J=6 ”z, =CII).6. 92(lll.d.J=2fI21,C2 -II).7. 08- 7. 35(3Il. ”,1rII).7. 3
8(5H, s .Phll).7.5 5(l[1. ”.ArH).T.7之(l”.br .NJl. e x cl1 8 nge 8ble)
h/ヱ (%) 3 47(4).130(100)
同様 の 方 法 で 辿 , 辿 旦旦エBii む仏 独 を合 成 し た｡
班 (9l. 2%) a mo rpho u scrystal
UV Å, ” x (E tOII)= 222.27 5.283,2 91
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1日- ㈹R 6 (270 削Iz)p p凱 3. 25(札 洩.SCH空),3. 36(2H, 晩, CB 一 郎 ,
1
3.6 5(31I. 8.OC舶).4.01(2!1川 ,C9 -1け,4. 82(且机ta,CIi).4.77(捕 ,d.J=12 舶,C
11CC l3).4. 85(lil.d,∫:12批 .CH CCl3).8｡ 24(1u.br.Nl. exchangeable),6.5 0 I
(Ill,d,J= 41Iz. =CII),7. 04(lli,a.J=2 批.C2 - ”),7. 10- 7.59(4柑. A,ÅrH).8. 17
(ill.br.Nlt｡ exchang e 8ble)
辿 (61X) a morphou s c rystal
UV n^ ” (EtOII)n 払 224,275,283.29 1
11卜NMR 6(27 0削!z)p pm. 3. 25(2H,a .SCn2).3. 32(all,也 ,CB -”),
3 .98(2II.也,C9 - ”).4.6 0(111, h. Cl]).4.75(Il.d,J=12Ifz.C暮1CCl3),4.8 3(Ill.
d,J=12IJz,CIICCI3).5. Ol(lil,d,J=1311z.CJIPh),5,16(llt.d,J=13地 ,CllPh).
6.3 6(Ill,br . Ml.8 X Ch8 nge ab le),8.4 3(lH,d,J=6JIz . =CJl).6.93(lH.d,J=2
Hz .C2 -ll),7.03- 7. 32(3Jl, A, r^11).7.3 9(51f. a.PhJ(),7. 53(捕 . 也 . r^H).7.7 0
(llI.br.N H, e xcllan6e abJe)
m/a (冗) 368(4),130(6 7),108(loo)
BiL(64. 5%) a hOrPho u s c rystal
【aコD1 7 ＋2l. 1
●
.(C,0.8 5,糾eOH)
UV An . , (EtOu)n 山 220,27 5,284.29 1
1R. u … x (KBr) c n
‾ I 3350,1740.1720,1510.1 140
]l州 MR6 (27 0 MIJz)p pm. 3. 19(2H, A.S CH2),3.
'
35(2)I.也 ,C. - ”),
3･ 99(2H･ 血･ C9 - H)･4･6 4(Ill. 也.Cn).4･ 68(lH.d,J:llJfz ,CHCCl3).4.7 2(1H｡
d.J=l lltz,CH CC l3),5. 21(2u. 8 .CH2P h),8. 47(llI.d,J=6 批, =CH).6. 67(1H,
br.Nlt, excha ngeable),7. 02(llI,d,J= 訓 ヱ.C仝 -班),7. 10- 7. 33(3H,JA,Arll),
7. 35(5tl. s .Phll),7. 57(uI, 班,Arl),8.,07(Ill,br , 削l, e x changeable)
-145-
ぬ/z (富) 368(且),23 9(7).丑8 6(柑),且30(loo)
朗ユ (73.S芳) 川 O r･pho u B C ryBtai
[a】D之I ＋35.5o (a,i. 0,Neo川)
●
UV スM X (EtOII)M 220.243.275.284,之9 1
TR ” . ” x (EBr) c b
- I 33 50.172 0,1505.1130
1H - NMR 6(270 Mllz)p 叩. 1. 42(9II. a,Cn3 X3).3.24(21I川 .S Cf12)｡
3･3 6(2け. A ,C8 一 日), 4･ 01(2M, H . Co -1J)｡4.59(l”, h .CIl).
,
4.77( 札d,J=12I[z .
C円CCI3).4.85(lH,d,J=121Iz.CIICCla).5. 9 9(Ill.d- like.J=5Ifz ,”ll.
e x ch8 nge &ble).6. 5 0(1H,d.J=5Mz . =CI]).7. 05(lH.d,J=2I･lz.C之 -Jl),7. 1卜
7.59(All. 也 .Arm).8. 12(ll].br .NH.e x ch& nse ahle)
巧/之 (X) 354(1).3 09(3).209(13).130(100)
旦鎚 (95.4X) colorle s sn e ed 一e s
叩 . 96- 97
●
C(1cOE t- CH2Cl2)
【αコD2 1 ＋30. 0
●
(C.1. 0.MeOII)
uV IA ” (Eton)n b 22 6,276.288.B O D
tRu A ” (KBr) c 山
‾ I 33 00.1735 0.1540.1250.1100
11卜州R 6 (270 附Iz)p ?n. 3. 27(21].n ,S CH全).3. 34(2II, ”,CB - ”),
3･ 64(3I]･ s'NC打3).3･75(3)1. 8 , OCIf3).4･ 00(2Jl川 .C9 -II).4. 甲(‖t. h .C]I),
4.7 7(川 .d.J;12H之 .CHCCⅠ3).4. 84(川 .d.J=12Jfz.C‖CCl3).6.122(Ill,hr.NIl.
e x ch8 ngeAb】e).6. 50(1‖.d.J=5 Hz. =CII).6. 90(ill.8 ,C2 -Il).7. 12- 7. 5 8(All.
A.ArH)
m/之 (X) 28 5(5),157(4 1).144(1 00)
84m (5 5%) a m o rpho u s c ryBt81
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UV スm ” (Eto川)n 払 224,281,29 a
]l卜㈹R 8(之70削比)p 叩. 3. 20(3H.畠,O CW3).3.28( 弘也.SC恥),
3･ 34(2tl, n.CB -1I), ･4･ Ol(2W.i,J= 8.CB -ll),4.67(1H, 班. Cn).4. 75(1H.a.J=1
21tz,Cn CCt3),4･8 2
'
(1n. d,J=121Jz ,CHCCl3).5. 07(2H. a,Cn2Ph).5.3 6(2H.
B ･N C”20),6･30(Il .br ,NH. 8 X Oh8 ng 88b!e).6.55(lH.d,∫:5Hz. :CH).7.02
I(1[7･ s･C21J).7･ 13- 7･ 31(2Il. b. År川).7.34(6H. a.Phlf),7. 舶 - て. 59(2H.H.
Arlり
皿/z (X) 174(87).108(100)
I() Cyst8tnal 旦旦 と Nb - hydr oxy - β - c8rbollne B9 と の PIctet -
Spen gle r反 応
A) Nitrone 姐生 か ら の 反 応
朗旦(180mg.0･ 39m ole)を射 水塩化 メ チ レ ン(10j)り に 溶解 し､ 室温 で ､
ア ル ゴ ン の 雰囲気 申, 担挿し な が ら､ TFA(45･bS.0.39= o)a)を 注入する｡
5 分校､ 反 応 を止 め､ 反応 輯 を塩化 メ チ レ ン で 希 釈 し て ､ 飽和重 曹水で
中和 し､ 拍和食塩 水セ 洗 浄す る｡ 撫 水硫酸 マ グ ネ シ ウ. ム で 拡捜 し た 後､
溶媒 を 減圧 渦 去す る ｡ .得 ら れ た 残 法 を カ ラ ム(SI B2 .leg, e]u ent,CH仝C]全/
AcOEt:5/1)で 単離 精射す る｡ 第 一 溶出物 と し て ､ ♂ -･c 8 rbol ln e86& と
旺旦 の 混合 物が(65mg.36%) 得られ た｡ 第 二 溶出物 と して､ 四 環性 化合 物
旦軸 が(95山g,53%)得ら れ た｡ 旦虫 を AcOEt- nHe x か ら結晶 化 さ せ る と､
鈍 色 プ リ ズ ム 晶 が(68mg) 得ら れ る｡
a) TF を^ 触媒 と す る PZcteいSpengler 反 応(Table 5)
Gen e ral Pro c edu re
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Cy如 eln8且 鎚 を 細水 塩化 メ テ レ ン に 溶 解 し､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰 脚
気 申, は拝t, な が ら､ 恥 -hydroxy- ♂ - ｡ a rbolin e
.
A9(BB に 対 し て
'
o･ 6 -
o.8 附Ie eq.) を 加 え ､ 続 い て TFA(BBiこ対 し て 1 Mle eq.) を 姓 人
し, 約 5分間捜拝す る ｡ 反 応 を止 め ､ 反 応 液 を塩 化 メ チ レ ン で 希 釈 し て ､
飽和 重曹水 で 中 和 し, 飽 和 食 塩水 で 洗 挿す る｡ 細水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で
陀捜 し た後､ 溶 媒 を 減圧 渦 去 する｡ 得 ら れ た残 泣 を カ ラ ム(S10仝)で1i離
掃劃 す る｡
C) 過剰 の TF^ の存在 下 の P 暮cte卜Spengle r 反 応
1) NI tr o n e体 旦旦 か ら の 例
Bii(400hg.0. 85 = ole) を 射水 塩化 メ チ レ ン(50mI)に 溶僻 し, 室温 で ､
ア ル ゴ ン の 雰囲 気 申､ 捜拝し なが ら ､ T FA(2. 9g.30m ole)を 注入 し､ 室
温約 8 時間抜粋す る｡ 反 応 を 止 め､ 反 応 液 を塩 化 メ チ レ ン で 希 釈 して ､
飽和患 曾水 で 中和
.
し､ 飽和 食塩 水 で 統 浄す る｡ 銀 水硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で
蛇虚 し た 後, 溶 媒 を減 圧 溜去 す る ｡ 得 ら れ た残 泣 を カ ラ ム(S 10乏)で 申 離
清朝 す る. 特出物 か ら β - carbolln e 体 辿 と 旦旭 の 混合 物 が(3 70
At舌,92.5Ⅹ) 得ら れる ｡ こ の 物 の Il卜㈹R(2了O H‖z) か ら 86d:87d=1:4 で
あ る こ と を 推定 し た｡
2) cy8teln&l 盤 と 姐 か ら の 例
aaA(300h g‥ l. O m ole)を 鰍 水塩 化 メ チ t/ ン(1.Obl)に 溶炉 し､ 室 温 で ､ ア
ル ゴ ン の 雰 潮気 申1 挽拝し な が ら､ TFi(i.1如 .10hnOle)を 注入 し､ 室 温
約 5 噂 剛 投拝す る ｡ 反 応 を 止 め ､ 反 応 披 を 塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 し て ､ 旭
和重 曹 水で 中和 し, 飽 和 食塩水 で 洗 浄す る ｡ 細水 硫 酸 マ グネ シ
■
ウ ム で 柁
放 し た 後, 溶媒 を 減圧 潮 去す る｡ 得 ら れ た 残泣(o.4g)を カ ラ ム(SJO2 10
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g. eluent, nllex/AcOEt=2/I)で 単軸 掃射す る ｡ 第 一 溶出 物と して ､ β -
c a rbolin e 堕旦(8 6mg. 19X)が 得 ら れ た｡ 第 ニ 溶出物 と して β - carbolin e
旦迦(2 10mg ,58%) 得ら れ た ｡
D) TsO11 を 触媒 と す る Pictet-Spen gle r 反応
Nltr o ne 体 Bid(i.99s ,4 m ole)を軸水塩 化メ テ レ ン(50ml)に 溶解 し､
室 温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰鴎 気中､ 投拝し な が ら､ TsOH(
1
o.76g,4J m Ole)を 加
え ､ 室 温約 5 分間 授拝す る ｡ 反応 を止 め, 反応 液 を塩化メ テ レ ン で 希 釈
し て ､ 飽和並 曹水 で 中 和 し, 飽和 食塩水 で 洗浄 する｡ 細水硫酸 マ グネ シ
ウ ム で 蛇煉 し た 後､ 溶媒 を 減圧溜去 する｡_得 ら れた 残 法(之.1g)を カ ラ ム
(Si O2 8W200 2 0g. elu e nt,CJ12Cl?/AcOEt:1/I)で単離精 製する｡ 第 一 溶出
物 と し て ､ β - c 8 rbol ln eBBiと 姐旦 の 混 合物 が(6 00hg.30. 2X. 旦壁 .･Bl
旦=7:ll by l 州 M R) 得ら れ た｡ 第ニ 溶出 物 と し て , 四 環性化合物 旦軸 が
(i.21g ,60. 9%) 得ら れ た ｡
N ltr o n e件 数旺(I.15g.2. m ole)を 細水 塩化 メ チ レ ン(50Rl)に 溶 解し､
室温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰 甜気 申､ 規拝し な が ら , TsO”(0.386.2m ole)を加
え , 室温約 1 時例は拝す る ｡ 反応 を止 め , 反応 液を 塩化 メ チ レ ン で 希釈
して ､ 飽和 重曹水 で 中和 し､ 飽和 食塩水 で 洗浄す る｡ 無水 硫酸 マ グネ シ
ウ ム で 蛇僻 し た 後､ 溶媒 を減圧 渦会す る｡ 得ら れ た残 法を カ ラ ム(Sl oe
BW20 020g . eluent.CIJ2Cl壬/AcOEt=1/I)で 単 軸精 製す る｡ 第 一 溶出物 と し
て ､ β - c a rbol ln eBBiと Bliの 混合物 が(67 0hg,5 8. 3X.86f:87f=3:5
by )l卜州R) 得ら れ た｡ 第 ニ 溶出物 と して ､ 四環 性化 合物 BBiが(260n g,
22. 6%) 得ら れ た｡ 第 三 溶出物 と し て , 原 料 が 11. 3% 回 収さ れ た｡
E) - 7 8
●
C での PIctet -Spen gler 反応
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i) N Itr o n e体 旦旦 か ら の 例
旦旦旦(10 伽g.0. 2 如 Ole)を 射水 塩化 メ テ レ ン(5h･l)に 済解 し､ - 7 8℃ で ､
ア ル ゴ ン の 雰 印気 申､ 撹拝し な が ら､ TFl(69bg.0. 6 = oIB)を注 入 し､ 約
30分間 接伴する｡ 同温度 で 飽和重 曹水 で 反 応 を qu ench し､ 反応 織 を 塩
化メ テ レ ン で 希釈 し て ､ 飽和 食塩 水 で 洗 浄 する｡ 触 水硫酸 ヤ グ ネ シ ウ A
で 結 線 し た 後､-縛媒 を 減 圧 潤 去す る と, β - c 8rbol lrLe 86d･ と 87dの 浪合
物が(looms .10 0X. 旦旦郎朗坦=l:7 by ll卜州R)得 ら れ た｡
”. 一 山ethy卜ni tr o n e84k(10 2山g. 0. 2 = ole)を細水 塩 化 メ チ レ ン(5nl)に 溶
解 し､ - 7 8
'
C で､ ア ル ゴ ン の 雰 内 気申, 撹拝し な が ら､ TFA(114ug. 1
m ole)を 注入 し､ 約 1 時 間授拝す る｡ 同 温 度で 飽和重 曹水 で 反応 を qu 8
n ¢h し､ 反応 液 を 塩化 メ チ レ ン で 希釈 し て ､ 飽和食 塩 水で 洗 浄す る｡ 撫
水 硫酸 マ グ永 シ ウ ム で 拓 銀 し た後､ 溶 媒 を 減圧滑 会す る と､ 四 項性 化令
物 且弘(9 加g.9 0L. 2X)が 得 ら れ た｡
2) cysteln&l旦旦 と 旦旦 か ら の 反 応
I
B3A(2.756.8. 12m ole)と 旦馳(1.03g,5.8 = ole)を 撫水 塩化 メ チ レ ン
(50山I)に 溶解 し､ 室温 で 約 8 0分 投挿し た 後､ - 7 8.Cで ､ ア ル ゴ ン の
雰囲気 申､ 撹拝し なが ら ､ TF (^3.75G.32 m ole)を注 入 し､ 約 1 0分 間撹
拝す る｡ 同 温良 で 飽和重 曹 水 で 反応 を qu e n ch し､ 反応液 を 塩化 メ テ レ
ン で 希 釈 し て ､ 飽和 食 塩 水で 洗 浄す る｡ 銀 水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 蛇放 し
た 後, 溶媒 を 減圧 潤会 す る ｡ 得 ら れ た残沌を カ ラ ム(SI O仝 B 陀0 0 dog.
elu e nt.CH仝Cl仝)で 単離 摘 刺す る｡ 第 一 特 出 物と し て ､ β - c 8 rbolln e8 7d
那(2. 6g.9 0. 2川守られ た｡ 第二 溶出物 と し て , 旦軸･が(0.23g.8%) 得ら れ
た｡
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旦旦旦 州 色 プ リ ズ ム 晶 mp. 142.5 - 143
'
C(甘ro樋 ÅcOE 卜mJtex)
〔a ]D1 7 o
.
(a,o. 20.MeOtl)
uV 入m ” (Et(”)nn 24 5,38之
IR u … x (R8r) c m
‾ 1 335 0,171 5.1685.1420,1140
1]卜NMR 8 (270 MJ一之)p pm. 2. 20(2u川 ,C] 一 打),芦. 32(2H, h.Cl 公一 n),3.
0 3(川 .dd.J=5,1 州軍.CI2
- ”).3･ 16(llt.d d,J=10･ 1311z.C2 -1t).3.40(lll. n, C空
- ‖).3.49(事If. A, CJ -1I),3. 68(2”.a ,OCtJ9).3. 75(” , s .OC13),4. 37(川 . A. C6
-1Z).A. 63(1/31書.br, ㈹ . e x ch8nge 8b !e).4. 95(2/3H,br, NH.e x ch8nge 8ble)I
5. 20(2u.a .CI一会P h)｡5.3 8(i/all. a ,C6 . - H).5. 47(2/3tI, a ,C8. - 班).5. 49(2/3
ll.hr ,Ott,e x cha nge able).5.5 3(I/all.br ,OIL. ex cha nge able),6. 58(1fl.d.J=
●
8Hz,C8-ll).6.80(川 ,山 .Arlけ,7. 06- 7. 1 8(all. 内.Arll),7. 40(51f. a .Ph7･f)
心/ヱ (X) 453(N＋ - 2 4),362(80).13 0(65),91(100)
EA Calcd. fo r C仝3‖仝 6N306S(X).' a. 60. 6 5.
I
1l,5.5 3; ”.9. 23
Fo u nd(X): a.60. 53; H.5.5 5; ”.9.l l
86a ah10rPhous crystal
UV Å … x (Eto川)nnI 226.275.283,2 91
tR u M . (K8r) ct&
‾ I 344 0.3 35 0.1685.15 之0
11卜l川R 6 (27 0 MIIz)p pm. 2. 80(lH.b[,CJ - ”),2. 90(Il, I. Cl - ”),
3. 05- 3.20(3I]. m, C3 -ll. C‖ -II).3. 49(川 . m･,C3 - ”),3. 7 8(3H. 9.OCH3).4. 25
(1JI.br ､Cl - ”),4. 5 7(lH. a ,C川 -”),5.0 8(1n.d.J=12ぬ .ctlPh).5. 14(川 .A.
J=12[Jz ,川Ph).5. 60 -5.BO(2 ‖｡br .NIT,OH. exch&n ge8b le),7
■
. 08- 7.
■
24(2Fl.I).
Arm),7.33(511, s ,PhJJ).7.36(1H,d,J=8I7z.ArlI).7.47(” .d.J=8触 .Artf),
8.8 1(川 .br .NH. e x changeab le)
- 15卜
血/芸 (芳) 4 之1(2),298(57),229(100),91(8 0)
878 M O rPho u s c rystal
～
UV ス M X (EtOIE)M 226,275.283,29 l
lH-N MR 6 (27 0州z)p 叩. 2. 80(川 .A .CJ -1J).3. 02(捕 .h,CJ -][).
3.2 0(2[I. h .Cl l-I(.C3 -1J),3. J 2(1H.d d,J=5,14)lz,Cl l-l),3.6 0(1Jl,Jl,C3 -]l)
3. 81(3川, 8 .O CIt3).4. 45(111,br , CI -tI),4. 56(ill. A ,C川 -II);5. 05(all. 8 .
CH2Ph),5.2 0(lit.br ,Oll, e x cha nge able).5.71(lII,br . 州 . e xcha nge ab le).
7.08 -7.32(8If. A.Arll,PhlI).7. 4 8(lH.d.J=7JIz,1r”),8. 5 6(川 .br,Nl.
e x chan&eAb le)
山/之 (X) 45 5(1),43 7(13).362(52),9 1(10 0)
85b 川 O rPhou8 C rySt&l
■■ ■ -
U V M^ X (E tOII)n bI 24 5.3 02
1n- M MR6
.
(270 MIlヱ)pph･ 2･ 20(2Il. ～. CI -]I),2.40(Ill,杜 ,Cほ -II),
3. 10(Il, 山 .CI 皇- ”),3. 2t)(lH,dd,J=9. 18I暮z, C2 -1I).3.4 5(lll, A.C2 -)I).3. 53.
3.6 0(lH. s .Cl - ”),3.T4. 3. 77(3II.s ,O CII3).4. 40(1.I, 也 ,C6
-JI).4. 70- 4.98
(21]. h.CH空CCJ3),4. 86.4. 98(llI.br.Nll, e x chan6e 8ble).6.48.5. 49(川 . 5 .
C8 8 - =).5. 4 9(1H.br ,01I. e x cha ngeable).6. 6 0(川 .d.J=8IIz,C8 -ll).6.81
(llI.td.Arlt).7. 08- 7. 20(all. A.Arlt)
h/之 (A) 49 3.4 95(3.3).40 之.404(18,17),13 0(lo o) I
旦蝕 .旦逝 ( 妓女(C] - a ll):旦王立(CI - βII):l
'
･ l l)
川 O rPho u s c rystal (dl8 Ste r eOIBO ner nlxtu r e)
UV ^ M X (Eton)M 226.27 4,28 3,29 l
ll卜NMR 6 (2T O MTIz)p 叩. 2. 80(Ill.n .C4 -tl).3. 13(Ill, 也,Cl -”),
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3. 20(2H, m｡CII - ”,C3 - ”).3. 舶(帆 dd.J=5, 14 批,CH 一 郎 ｡3. 60(1H. 也, C3 - H)
8. 83(1/llx3H｡ s ,O CHa),3. 86(10/llx3 H. 8 .OCH3).4.3 0(1/lo 汀.br､ Cl - a
l),4. 46(10/ll 川,br, CI - βH).4.58(Ill, 礼 .CI B- ”),4. 62(捕 ,d.J=,12H21,C H C
GIS),4.7 1(lu,d,J=12 馳,Cu CCl3),5. 14(lH,br .OH,e x change able),5.93(I
”,br ,NH, e x cha nge able),7. 09-7｡ 49(4n, 也 ,ÅrH),8.39(10/ll ”,br .NH,
ex chan geable),8 .6.0(I/llH,br,NH, exchange able)
m/之 (%) 21 1(26),168(40)
85c amorpho u s c rystal
UV Å… x (E to川)M 245.802
1H - NMR6 (270州z)p 叩 . 2. 19(2H川 .1CI - H).之. 糾(lu. 甘 ,Cほ - H).
2.99(lH.dd,J=5,14 地.C1 2- a),a. 16(lH.dd,J=10. 19 批,C仝 - 班).3. 4 0(1H, A ,
C之 -Il),3. 47(ill,5 .Cl - H)一3. 71,3. 77(3u, s .OCH3),4.3 0, '4.36(1H, A, Cs 一 円).
4.66,4.9 3(lH.br,OH, e x cha ngeab le),5. 16(1n.d.J=12Hz,O CHPh),5. 22
(1H,d.J=12Hz, OCHPh),5.34,5. 46(lけ.br .N川,
､
e x ch8 nge 8ble),5.4丁(1H, a ,C
68
- H),6. 55(lH,d.J=8Hz ,C8 - H),6.77(1H, a ,ArH),7. 09- 7.14(2H, A.ArH),
7.3白(4H,br.PhH)
ロ/z (%) 45(M' ,2),453(2),437(10).130(loo)
独 . 辿 ( 堕旦(Cl - α u):班女(Cl - βH)=1;5)
a n orphotJS C rystal (d ia ste r e oi8 0 h e r 屯Ixtu r e)
UV Å… x (EtOH)n h 22 6,274,28 3,29 1
11卜NMR 6(270 州Hz)p pn｡ 2. 75.2. 81(1月, a,CJ - ”),3.02(1H. A .CJ
- H),3. 20(2H, A,Cl l
■
- ”,C3 - H).3.4 1(1H.dd,J:5.14 Hz.all -H),3.60(4H.br.
C3 - H, a .OCH3),4. 24(3/16 H,br,Cl - α H).4. 43(13/16 ”,br,Cl - β打),4. 52
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(lil. m,C 川 - ”),5. 24(川 ,d,J=且2Hz.O CHPh).5.2 9(ll],d.J=121fz,OC HPh),
5･ 2 卜5･31(lu･b･r ･OH･ e x cha nge able)･5･ 66(lH･br ･N H･?x ch8 nge able)･
7｡0 6- 7.18(2H.bI.ArH).7｡ 29- 7. 38(6H. 也.ArH),7.48(llt,d,J=7[1z. r^H).
8.5 9,8.82(1H.br.N H, e x change ab le)
山/之 (A) 26 9(9),168(27),79(100)
85d a 山OrPho u s cr y stal
UY …^ x (Eto n)” ･ ･ 2 45,302
1丑 u M X (XBr) ch
- I 337 0.172 0.169 0.1120
1H- NMR 6(27 0 MHz)p 叩. 2. 2 1(2H, 也,C] - H),2. 41(1Il,d d.J=1,3
批 ,C1 2-”).3. 07(l山. A ,c1 2- H).3. 18(1H.d d,J= .10,19Hz ,C2 - ”),3. 43(lH. 也 ,
C2 - H).3. 49(1H. s. CJ - ”).3. 7 8(3H. a .OC13).4. 3 1.4. 39(1H, h.Cs - H).4. 7 6
(lH.d.J=12Hz. CH CCl3).4. 82(lH,d.J=12Hz, CHCCl3),4.6 9.4. 96(Ill,br ,
N H. e xQh8 nge able).5.3 6, 5. 46(lH, a. CB. - ”).5. 47(lH,br .0(I, e x ch8 n6e -
able).6. 58(lH,d.J:8 mz. Cムー H).6. 79(1H. A .ArH),7. 1 卜7.17(21t,･A .A 州)
皿/z (冗) 493.4 95(I,I),286(5).27 2(23),130(100)
旦朗 . 班 ( 辿(CI - α H):即過(Cl. - βH)=l:6 at rt. and I:7 at - 78●C)
川 O rPhou s c rystal (di& ste r e ol8 0 n e r hixture)
UV IM X (Eton) h 22 6,2 75.284,29 1. 5
]H- NM R8 (27 0 M 批)p pn. 2. 80(llH, A, C4 - H).3. 05(lH. h .C一 -1]).
3. 22(1H, A .C3 - ”).3.3 0(lH,br, all - H).3. 47(lH.d d.J=5,14 Hz.CI] - H).3. 60
(lH. h.C3 - H),3. 6 0(17/2 0x3H.a .O CH3).3. 68(3/20x3 H,a ,O CH3).4. 25
(3/20 H.br､ CI - a H),4.47(17/20”,br ,CI - βH),4. 59(1H,br ,C川 一口),
4. 82(1H,d,J=12Hz ,CH C Cl9),4. 92(1H,d,J=12Hz ,CHCCl3).5. 10(1H.br,OIl.
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e x chan g eable).5.61,5. 75(1H,br,NH. e x ch8 nge 8b le),7.07- 7. 48(4 u. a,
Ar[1),8.53(17/20 ”,br ,NH, e xcha nge able),8. 60(3/20 ”,br. 糊 ,
e xchangeable)
m/ヱ (%) 269(12),168(5 1),3 1(loo)
85e a m o rphou s c rystal
UV A m ” (EtO H)n h 245,303
り卜NMR8 (27 0 MHz)p p山. 2. 20(2H, A.Cl - ”),2. 40(lH, a,CI 2- ”).
3. 10(川 , a,C】2 -”),3. 17(lHル C2 - ”).3｡ 42(1Hル C2 - H),3. 50(1H, s, CJ - H)
4. 40(lfI, ” .C6 -Il).4.6 0-i.8 0(all. H,C2CCl3).5. 00(1日,br .NH. e x cha nge -
able),5.20(2円. a .CH2Ph),5. 39,5. 48(1H. a .C6 . - ”),5. 60(lH.br ,OH,
exchan ge ab le)･6･ 58(1H.d.J=8Hz ,a?
- H),6･80(1H. A.Arm),7.07- 7. 18(2 H,
～ ,ArtI),7.39(5H, s ,PhH)
山/z (%) 5 54,5 52(7.7),130(95),91(loo)
堕皇 ,旦迦 ( 旦飴(Cl - a H):旦旭(a) - PrI);1:4 at rt. and 1:12 &t - 78'C)
a山O rPho u B Crystal (d ia stere ois o bl e r 止Ixtu r e)
U V Å… x (Eto川)n m 2 26,27 5,28 4.291
1H- 州R 6 (270州Hz)p pu. 2.80(1H.Jn.CJ -H).3. 10(lH. i.a+ - H),
3. 30(2H. 也 ,C3 - H. Cl l- H),3.43(lu,d d.J=5,1 5 批,Cl事 一 打),3.85(1u.tL.C3 -H)
4. 25(1/5 H,br ,Cl - a H),4. 4 7(4/5 ”.br ,Cl - βu),4. 85(lH,br .C川 -”),
4.8 0(lft.d,J=12Hz ,CnCC l3),4. 87(1H.d,J=12Hz ,CH･CC13).5.84(1H,br ,OH,
e x cha nge ab le),5.0 4(1H,d,J=12Hz, OCHPh),5. 12(1H,d.J=12Hz ,O CHPh).
5.6 4(4/5 H,d,J=91Iz,NH).5. 8 0(I/5 H,d,J=5rfz.NH, e x cha nge able),7. 08-
7.50(9It, m,ArH).8.46(lH,br. NH, e x cha nge able)
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b/z (X) 34 5,3 47(5,4),239(8),168(3 4),108(81),Bl(100)
85f 8Jn O rpho u s cryBtai
UV …^ x (Eto川)rl m 244,3 00
IR u n … (K Br) cm‾ I 3400,1710,1140
IH- 州R 6 (2T O ㈹z)p pn. 2. 17- 2. 26(2H. h.Cl -fl).2. 37.2.46(I
”,d d,J:10,14Hz, C1 2- ”),3. 1 0(lH. A,C]2 - H),3. 18(lH, 也 .C2 -I]).3. 43(lil.
”,C2 - ”).3. 5 2, 3. 59(1H, a .Cl - H)｡4.3 8- 4.4 6(1H. h .C6 - H),4. 69- 4. 95(2Il.
也 . C仝CCla),4.8 6.4.9 3.(1It.br .NIt, e x cha nge ab le),5. 161 5.25(2TI. 止.
CH2Ph),5. 48(1H.a ,C6 . - ”),5. 40- 5. 50(Ill.br.Oll, e x chan g eab le).8. 55-
6･ 59(1H. A. C9 - ”),6. 80(lH, ” ,Arm).7. 07 - 7. 18(2u. A ,Arlt),7.2 8.7. 4 0(51I.
s .PhH)
批/之 (冗) 55 5,55 3(0. 6.0. 5).480,478(1,I).13 0(52),9 1(loo)
旦旦ト 旦旺(BB1(C) - α H):旦辻(Cl - βH)=l:8 8t - 78'C)
a b OrPho u s c rystal (dl8 8te r e Ois on e r ml,xtu r e)
UV An n (Eto川)n n 226,2 75.28 4,291
1R ” . ” (RBr) c u一 l 334 0,1･710.151 0,1140
1H-NMR6 (270 M Hz)p 叩. 2. 80(lH. ” .CJ - ”).3. 10(lH. 皿, C一 - ”),
3･ 30(lH, A,Cl l- ”).3.4 0(lH. ～. C3 - ”).3. 4 2(1H. A.Gil - ”).3. 6 0(l”川 ,C3 -
H),4･ 28(1/9 凹.br､Cl - a H),4.46(8/9 ”.br ,Cl - βH).4. 60(1u.占,c 川 - ”),
41 65(2H. a ,CH2CC 13).5. 18(1H.br ,O H, e x cha ngeable).5. 27(21[,t- li ke.J=
7 Hz.OCH2P h),5.94(lH.d.J=9 Hz .N H).7.06- 7.48(9H, n ,ir[l).8.3 5.8. 58(I
H.br .I川, e x eha nge 8ble)
h/ヱ (芳) 33 0.(7).239(68),16 8(4 5),9 1(loo)
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BB 醐 O rPho tJ B CryBt8i
UV Å… x (EtOlけ M･ 245.303
]u-NM R8 (27 0鮒z,27
o
C)pptA. i. 85(ill.m .CI2 -tl).2.03,2.09(3
!l, s.S CI13).2.2 2(all, ”,CI -‡l).2.84(Ill, a.C)2 -tS),3. 21(Ill.d d｡J=10,191lz.
C2 -tl).3. 45(Ill, m. C2 -fI).3. 64(Il, a ,CJ -1I),3. 75.3.7 T(all. s ,O Cna),4. 17,
4. 29(1Il.Jdd.J=4, 川Iz,C6 - ”),4. 68,4. 97(川 ,br,Nlf, e x cha nge ab le),
5. 35,5｡44(” . a .c也 a -1J).5. 84,5. 93(lH.br .0川｡ e x cha nge able).6. 76(” .
也 ,C8 -1仇6. 80(川 , u.Arll),7. 05一丁. 19(訓 , 叫,Arm)
]l卜N MR 6 (270 Mnz .55
'
c)p ptd. I. 87(ill,t,J=12Hz ,Cほ -II),2. 04
(3暮I, s ,SCII3),a.22(2(I. 帆, Crll),2. 63(ill.d,J=12Iz.C1 2-Il).3. 2l
l
(I一l.d d,J
= 10.191Iヱ, C2 -ll).3. 45(lil.～ .C仝 -tl),3. 84(lH. 8 .Cl -ll),3. 75.(3H, a,O Ct]3),
4.2 2(1l･,br,Cs 一書l),4.8 8,4. 97(I一l.br , 州 , e x ch8nge &ble).5. 38(llJ.br .
C6. -1f),5. 84,5. 93(lll,br ,07I, e x change able)
h/z (冗) 33 5(M＋ ,8),333(8),319(23).之58(23).187(4 9).17 1(2 2),
169(3 1),143(100)
監旭 (o n ei80山e r)
Colorle s sprls 山S mP.
UV Ab ” (EtOll)n h 226. 5,之75,283.2 9l
lI卜州R 6(27 0 MJIz)p pn. 2. 20(all,a ,S CII3).2. 80(2 H.A .CJ -IJ),
3. 09(llI. 帆,C3 - ”.CIl -1J).3. 23(1H. h ,CH - ”).3. 61(3H, a;OCn3).3. 61(lH,
brC3 -I),4. 47(11].br, C] - P)I),4. 54(l∫t,br ,C川 - ”),5. 00(川 ,br, 0柑,
exchan geab
_
1e).5･ 59(川 ,br. M , e x c
J
h8 nge 8ble),7･07- 7. 48(4H. 皿,Arm).
8. 50(l[[,br.NIl, ex changeable)
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88j
払/z (X) 335(M＋ .0. 7).3 33(3),187(76).17 1(10 0)
.旦出 ( 埋立(Cl - alJ):虻ま(CI - βH)=1:6 at 十了8●C)
川 OrPhou s c ryst.al (dja 8te r e Ois oqer mixtu r e)
uV =^ x (EtOI()n n 226,275.284,2 91
IR U J H X(KBr) c m
‾ 1 340 0.171 0.169 5,150 5,113 0
1H- 棚R 8 (270 MIlヱ)p pn. 2. 78(ll(.n .Cl -1t).3. 10(l[I. A
.
.
C一 -II),
3･2 0(2H, a .C3 - ”. a) I- ”).3. 4 5(” .dd.J:5. 1 仙 .CI l-ll),3. 82(lll, n. C3 - ”)
4･23(1/7 H.br, C] - αII).4. 48(6/7 If.br ,CI - β=).4. 6 0(1H.br ,C川 - =).
418 1(1H.d.J=12Hz .CllCCJ3).4. 92(llf,d,J=121(z. CllCCl3).5. 10(1[I,b
･
r.0[(,
e x cha nge able).5.35(1[f.d.J=9]1z.NH, ex cha nge able).7. 06-7. 50(All, h,
ArI).8. 61(1H.br.NH. e x ch8nCe 8ble)
m/之 (X) 368(1).3 11(3).313(3).1 68(30).31(100)
85i 触色 プ リ ズ ム 晶 岬 . I一l. 5- 142. 5'C(fr o hlcO Et- nlJe x)
[a]Dl l o. (c.o. 31.#e'oH)
UV ス M X (Et OII)n比 245.3 03
tR u = (K Br) c n
- 1 3 350,290 0.16 TO,160 5.1075
II卜 M 6 (27 0MIrz)p ph. I. 90(lI].d d- Iike. CI 皇-fI).2.10 - 2. 3 0
(2H. A. Cl - ”).2. 78.2. 90(1Il,dd.J;4, 川fz .C1 2･-”),3. 17(1H.dd -like .C2 -
H･).3･ 38(1H. A. C壬 - ”).3. 4 1(2 H. a ,OC)13).3.4 6(1H. a. Cl -1I).3. 56- 3. 64(31I,
H .OCH宅CH20).3･75.3･ 77(3t.a . CO OCI13).3. 93(Il一. ～.O Clf2Cl･20),4. 3 6.4. 48
(1H.dd,∫;4.12Hz .C6 - ”).4. 57(1H.d.J:12nz .SCII20).4. 78.4.87(lH.d.J=1
2Hヱ･S Clf20)･4･6 8･4･ 9 4(1 H･br ･NtI･ e x cha nge able)･5･34･,5･42(川 ･ 8 ･C?.
-
”).5･ 49(lH.br .OH, e xcha n g e able).6. 54(1H,m .C8-H).6.77(” .h ,1rJf).
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7.06- 7. 20(2‖.td,A州)
山/z (%) 409(bl＋ . 0.6),287(2).130(100)
EI Calcd.fo r C1 9H2 7N306S: C.55.7 3', ”.6.65; ”,10. 26
Fo und: a.55. 88; lI.8. 57; 柑.10.15
8 5k a h OrPhoug crystal
uV Å … x (EtO)fM 2 53. 5,310
1[卜 州R 8 (270 HIIz)p pm. 2. 04- 2. 18(川 ル C12 -1t).2.2 0- 2.3 2(2
1l, m. CllI).2.7 2(llt, ”, CI皇 -I().2. 94(3H. a ,NClf3).3. 06- 3.21(llJ. A.C2 一 打),
3'. 30- 3.5 5(2f, ” .C2 -”. CJ -1I).3.37(州 , 8. OC173).3. 58- 3.64(3H.h.O CBf2Clt20
).3. 77(3f(. a,C OOCIt3),3. 70- 3.8 2(Ill,JB.O Cfl仝CIt20).4. 4T(1H.br .Cs -H).
4. 57,4.73(川 ,也,J=12IIz.S CtlO).4. 66-4.73(il.d.J= 12川z.SC110).5.4 2(lH.
a ,c8 . -]l).6
'
. 04(11[.br ,OH.e x cha nge able),8.3 2(1H. h .C8-n).8.68(” . b ,
A 州),7.09(2[I川 ,ArJl)
h/z (X) 4 23(M＋ .5),407(9).347(28).L157(100)
8 5l am o rpho u s c rystal
uV M^ X (EtO u)n h) 2 53.3 10
川 u M X (KBr) c h
‾ 書 340 0,173 0,1TIO.1120
1H-NMR 6 (270 Mltz)p 叩. 2･10(Il. h.CI - ”),2. 32(llt.A ,Cl 一別).
2. 74(Ill.d d,J:8,1411z .CI皇 - ”),2. 85(1n.dd.J=8.1州z ‥ CI2 - ”),2. 93(3川.
s .NCIf3),3. 17(” .dd.J=8,ⅠO17z,C2 -1T).3. 32(” ,JhC2L- ”).3.37(1”. a.CJ -
”)I .3. 78(3H, a.OC113).4. 51(llJ. A.C6 -1[),4. 78(2Jl, a,Cll2CCI3).5.45(” ,a .
C6 b - ”).5.68(川 .br.Ol†. e x cha ngeab le).6. 35(Ill.d.J;7Hz,C8 - ”).6.70(1
JJ,m .A 川),7. 12(2H. ”.A 州)
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也/z (完) 493,495(15,10),286(ll).185(21),144(10)
第 凹 節
1) 四 環性 化合 物 旦重 か ら β - c 8 rbol王n e旦旦.9B へ の 変 換反応
旦旦也(No 一 己,S- Me) の 例
郎払(250m g,0.6 0= ole)を 細 水塩 化 メ テ レ ン(15hI)に 溶解 し, 室温 で ､
ア ル ゴ ン の 雰閉気中､ 投 拝し な が ら､ T F (^684ng.6 m ole)を 注入 し, 室
温 で 約 2 4時間撹拝す る｡ 反 応 を 止 め, 反 応 液 を塩 化 メ チ レ ン で 希釈 し
て , 飽和重曹水 で 中和 し､ 飽 和食 塩 水で 洗 浄 する｡ 細水硫 酸 マ グ ネ シ ウ
ム で 柁煉 し た 後､ 溶媒 を 減圧 滑去 す る ｡ 得 ら れ た 残 故 を カ ラ ム(Sl oe .15
g.eJu e nt.nHc x/AcOEt/CI2C12 =3/I/2)でB1離樹 劃 す る｡ 第 一 溶出 物 と し て ,
β - c a rbolln e 伴 旦曲 が(23hg.9.2%) 得ら れ た ｡ 弟 ニ 溶出物 と し て ､ β -
c 8 rbol ln e 体 87h 那(18lbg ,72. 4X)得 ら れ た｡ 第 三 溶出物 か ら､ 何科 の
旦辿 が(15hS .6%) 得ら れ た. 得ら れ た BBh, 生地 は UY､ IR､ Tl.C な ど で
第三 節 に 述 べ た も の と 同定 し た｡
旦弘 (”- - Methyl.Nc - COO Me, S- MEN) 甲例
BEi(50hg .0. 12= ole)を 細水 塩化 メ チ t/ ン(5hl)に 溶解 し､ 室 温 で ､ ア
ル ゴ ン の 雰 囲気 中､ は拝 し な が ら､ TFA(0. O8hS.1. 05m ole)を 注入 し､
室温で 約1 8時 間 担拝す る｡ 反応 を 止 め､ 反応 液 を 塩化 メ チ レ ン で 希 釈
し て ､ 飽和重曹 水 で 中 和 し, 飽和 食 塩水 で 洗浄す る｡ 細水 硫酸 マ グネ シ
ウ ム で 乾捜 し た 後, 溶 媒 を 減圧 渦 去す る と､ 原 料 の Bikが(45ns .95%) 回
収 さ れ, UY､ IR, T LCな ど で 第三 師 に 述 べ たも の と 同定し た｡
2) 四 現性化 合物 郎吐 か ら nl tron e 体 旦旦 へ の 変換反応
-leo-
旦助(100h5.0･ 24= ole)を 細水塩化 メ テ レ ン(2 伽l)に 溶解する｡ こ の 溶
披 をi･(ILt水 ZnBr之 ' ( 約200mg, e x c e s s) の 馴ヒメ テ レ ン 溶液 に 注入 し し､
室温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰 謝 気申､ 約 7｡ 5時 間授拝す る｡ 反応 を 止 め､ 水
と塩 化メ テ レ ン を 加 え､ 有機層 を c e‖te で 油過 する｡ 油 紙を 飽和食 塩
水 で 洗浄 し､ 細 水硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾 燥 し た 後､ 溶媒を 減圧 滑 去す る ｡
得 ら れ た残睦(旦10mg)を カ ラ ム(S iO2 .log, elu ent,nI書e x/1cO Et=l/3)で 単 部
将 刺す るo o 第 一 溶出物 と し て ､ 原 料 の 旦塾 が(4 1ng.41X) 得ら れ た｡ 第
二 溶出物 と して ､ nitr o n e体 坦 が(30hg.S OX)1専ら れ た｡ こ の 物 は cy
BteinaI 地上 と N4 -Methy卜Nh - hydr o xy - ♂ - c 8 rbolln e 辿 と の 反応 の 際
に 生成 して い た nltr o n e体 ( 単離し て い な い ･) と TLC上 一 致する ほ か,
各 組 の ス ペ ク ト ル デ ー タ で そ の 構 造 を碓 詑 した｡
'
制仮の 之n8r2
-
を 真空 ポ ン プ で 引 重 な が ら , 直火で 加熱 し て 融溶 さ せ ､
更 に 約 1時間減圧絃擁 し たも の ｡
旦旦 M OrPho u s cJ ySta且
U V M^ X (EtOJl)M 226.2 76.28 8.30 0
1 = n
?
I (K Br) c d- 1 3400- 3200･170 5･1545･1之70
Il州 MR 6(270 HItz)p ph. a.9 2(lil,dd,J=5,14Hz.SCIl2)
A
,3. 19(I
ll,dd,J=5. 14IIz,SCll2),3. 29( 批s,O CII3).3. 35(27]. A, C8 - H).3.4 6- 3. 80(4
ll. a ,OCll2C1120).3･ 84(3H, 8,CO OC舶),8. 74(3JI, a .”- Me).3.99(2u,t.J=71Jz.
C9 -I.),4･ 56(1H.d.J=12Hz ,S C[fO)i4. 68(1H,d,J=12Hz,SCIJO).4.77(1Jl. a .
CJI).6･ 83(21J,d.J:6JIz , :Cu,br, 帆 e x chan g8 8ble).6. 92(111.a .C全 -J]).7. 1O
- 7. 58(4H, b,
.
ArlJ)
山/z (X) 4 24(M' ＋1.0.2),407(0.5),157(loo).144(87)
- 18 卜
3) 四 項性化合 物 85b の アセ テ ル 化 反応
妓女(15 伽g.0
■
. 3Jm Ole)を 細 水酢酸(3 7u g,0. ,3 6m ol占), ,
tf.リ ジ ン(lml)
に 溶解 し､ 室温 一 晩授 拝す る｡ 癖媒 を 減圧 滑去 す る｡ 得ら れ た 残法(155
mg)を カ ラ ム(Sl oe .7g. elu e nt, CH全CJ全/AcOEt=9/I)で 中 郡梢刺 す る｡ 節 -
溶出 物 と し て , モ ノ ア セ チ ル 体 9Bが(70山g.4 3. 5X)1守られ た ｡ 第 二 溶 出
物と し て ､ ジ ア セ テ ル 体 9i が(65hg.37. 4%) 得られ た｡
旦旦 8 山O rPho u s c rystal
LIV Å… x (Eton)M 245,3 0 2
●
11卜NMR6 (27 0 MH之)p 川.
･
2.08(31l.8 ,COCII3).2.34(2Jl.tu.CI -Jl).
2.4 卜2.59(IH. ”.C1 2- ”).3. 16,3. 20(I一l,dd.J=2.14J[z .Cl仝 -II).3. 33(川 . ” ,
C2 -ll).3.68(1H.” .C2 - ”).3. 74.3. 76(3[I. a. OC)f3).3. 80.3.87(” . a,Cl -If).
4･40.4･48(1H,dd.J=5.1 01tヱ .C6 -”).4. 65(1II.dd.J;4,1 2IIz.PfICC13).4. 8 6.
4.96(” .br .NH, e x change ab le).4. 95(ll.dd.J=4.12Hz .CJICC)3).5. 57(1IJ.
d -like .CB . - ”).6. 61(1 H.d.
.
J=81Jz .CB - ”).6. 82(lll.t - Jibe.Arm),7.12(川 ,
d.J=7Hz.Arm).7. 19(lH.d,J=8Hz.ArH)
bノヱ (X) 47T(M＋ -AcOII.5),47 9(6),13 0(9 2).43(100)
91 8 n O rPho u s c rystal
UV ､Å M X (Eton)M 246. 5. 280.28 9
1H- NMR 8 (27 0Ml[之)p 叩. 2. 06(3[T.8 ,CO CH3).2.37(2H. n,. Cl -1I).
2.47(3H, s .COCH3).2. 5 0(ll(.dd.J:8..14Hz .CI 皇
- ”),2.6 2(Ill.dd.J=7
■
, 14‖z ,
Cl 之- ”).3.2 3(lH.d d,J=9.17Hz. C仝 -ll).3. 6 7(1]I. 8, Cl -1]).3. 68(Ill. n, C2 -1り
3.76(31t. s .OCHa).4.6 9(1H. h .C5 -1I).4.6 9(Ill.d.J=121ffz .CIICCl3).4. 95(1
”.d.J=12Hz.CHC Cl3).6.9 2(川 . a.C8 . -It),7. 17- 7. 27(3]l.h,ArII).8. 14(1H,
-162-
d.J=81Jz, C8 -1J)
山/z (%) 519(H' -AcOt .2),5 21(2),477(”).479(19)
4) 四 瑚性 化合物 旦馳 の 0- Tp o c化 反応
Wh.(2 06m g,0･50= ole)を 射水 塩 化 メ ≠ レ ン(加l)に 哲解 し､ 室温 で ､ ア ル
ゴ ン の 芳田 気申､ 撹拝 し な が ら､ trichlo ro etho xylc& rbo nyl chlorJde
(108m g･0･ 5i= ole)を注 入 し､ 続 い て IPr2NEt(77血g,0.50 m o18)を 注入 す
る ｡ 室温 で 約5 分 間摂拝し た 後､ 反 応 を止 め､ 反応 液 を塩化 メ チ レ ン で
希釈 し て ､ 馴n盟 曹水､ 飽和 食蟻水 で 洗 浄す る ｡ 柵 水硫酸 マ グネ シ ウ ム
で 絃煉 して 別荘を 減圧 渦去 し､ 得 ら れ七 残 放を カ ラ ム(Sloe .8Y3 00,3g .
Blu8･nt･Cu仝CI2)で 梢刺 す る と､ 9Bが(255ms.87X)1専ら れ た｡
旦名 川 O rPhou s crystal
uV Åm . ” (Eto川)M 245.303. 5
1[1- NMR 6(270 ㈹z)p pH ･ l･82,2･ 0了(31hB.SC恥).1. 87(llT. 叫,C柑
- ”)･2･35(” . u. Cl -rJ),2･･62.2. 82(1H.d d.J=4.14Mz .Cほ 一 打).3.43 - 3. 54(1
1
′
‖･ H･C2 - ”)･3･ 63- 3･ 89(” . b, C2 -ll).4. 02(1Jf.a .CJ -ll).4. 3 = .46(lH. 叫. C6
-1J)･4･ 64･4･96(川 ･br･N‖･ e x chan ge8h l8).4. 77(Ill.d.J=12t(a,CltCCl,).
4･84(川 ･d･J=121Iヱ ･CItCCl3)･5･ 0&(lit,d.J=12批 .Cll2Ph).5. 21(lH.d.J= 12Hz .
Cu
.
2Ph)･5･.
'
49.5･ 55(llf. s ,C6 4 -1I),6. 5 6(Ill. a .C = ).-6. 79(llt. A.ArH),7.0 7
- 7. 18(21l. 也 .1rlf),7.35,7.40(51. a .Ph(I)
山/z (X) d64(M' 一 打8CH2P h.1),466(i),393(H' - Troc .74),130(88).91
()OO)
5) Fgl別姓化 合物 娘貞 の 0 一 対OH 化 反応
娘垣(looms,0･ 20m ole)を細 水塩 化 メ テ レ ン(2bl)に 溶解 し､ 室 温 で ､ ア .
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ル ゴ ン の 雰囲 気中､ 担 拝 し な が ら､ MOM- C l(19mg,0. 24m m ole)を 注 入 し､
続 い て IPr州Et(3 lmg ,0. 24= ole)を 注入 す る｡ 室 温で 約 3 0分別 脱拝し
た後､ 反応 を止 め､ 反 応 液 を 塩 化メ チ レ ン で 希 釈 し て , 飽和 虞tlH 水､ 飽
和食 塩水で 洗 浄す る ｡ 細 水硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 柁放 し て 溶 媒 を聯圧 倒義
し, 得ら れ た残 汝 を カ ラ ム(S iO2 ,8陀00,3. 6g , eluent.CII2Cl之/nllex/
AcO Et=1/3/I)で 精 製す る と ､ 旦旦 が(7 0山g. 64X) 得ら れ た｡
旦旦 川 O rPho u s c rystal
UV M^ X (E ton)M 246.303.5
1H- MR 8 (270 M‖之.55
'
C)ppm . 2. 21(2Il.dd.J=6.9IIz ,Cl -1I),2. 5
2(llt,dd.J=9,14Hz. CI rtt).3. ll(llJ. h .CI 皇-1Z),3. 22(1Jl.dd.J= 10,19 uziC2
-1I).3.42(SIT.s ,O CH3).3. 48(1･H.d t,J=6, 10IIz. C2 -1]),3.59(川 . a. CJ - ”),
3.7 7(引l,a .COOCII3).4. 40(1H. m .Cs - F[),4. 75(llI,d.J=8ILz.OCItO),.4. 77(all,
a .cH2C Cl3).4.83(lll.d.J=81I之. OCIIO),4. 92(l”.br , 州 , e xcha nge able).
5.4 4(Il,br ,Ce. - H).6. 5 7- 7. 1 78(4[l, 血.^rll)
n/z (A) 53 9,54 1(M' , M' ＋2.32.3 2).50 7,509(90.8 9).478,480(7.6),
1 87(loo).14 4(86)
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第六郎
1) 四 環性化 合物 91の プ ロ ム 化反応
9i(60mg 凡 10= ole)を 酢酸(2ml)に 溶解 し､ 室温 で ､ 授拝し な が ら､
NBS(24帆 0･13m ole)を 加 え､ 約 8 ･ 5 時間後､ 反応 混合物 の TLC 上
原料 む の spot が 削 郎肖失 し た こ と を 確認 し た上 ､ 反応 を 止 め､ 少量
の Na8fJ4を 加 え ､ 過 剰 の NBSを qu e n chしヽ 反応液 を填化メ チ レ ン で 希
釈 して ､ 飽和 重曹 水で 中 和 しヽ 飽和食塩 水 で 洗 浄す る｡ 銀 水硫酸 マ グ ネ
シ ウ ム で 乾燥 し た後, 溶 媒 を 減圧 潜去す る と､ プ ロ ム 体 aa(6lng,90%)
が TL Co ne BPOt の M OrPho u s cr y st&1 と し て 得ら れ た｡
旦旦 的 O rPhous crystal
UV ^ nzH (Eton) m 254,29 1,S OL
lH - M R 8(27 0 州Hz)ppm･ 2･05(1H,h ,Cl - ”),2. 07(8H. a, COC恥),
2･40(1H, b,CI - ”),2･45(3H, a .COCH3),2.6 1(2H.d,J;7Hz,CI 皇- ”),3.2 2(1H,
山 ･C2 - H)一3･ 64(lH, a ,CJ - ”),3. 69(1H, ”,C仝 - ”).3. 78(3H,8 .COO CH3),4.68(1
H･d･J=12Hz ,CH CI3),4･ 71(捕 , h,Cs -H),4.9 7(1H.d.J=12Hz.CH CC13).6. 31
(1H･s ･C8 a - H)･7･ 38(lH･d･J=2HZ, Ct l一 打),7. 42(lR,dd,J=2,9Hz ,C9 - H).8. 08
I (lH,d.J=9Hz.C8 - H)
m/z (冗) 2 08,2 10(26.26)
2) 四 環性化 合物 99の プ ロ ム 化反応
99(60mg ･0･ 110mmole)を 酢酸(2ml)に 溶解 し､ 室温 で , 捜蝕し な が ら､
NBS(25mg,0･ 14m mole)を 加 え､ 約 1 時間 後､ 反応 混 合物 の T LC上, 原 料
ai の spot が ほ ぼ消 失 し た こ と を 確 認 し た上 ､ 反 応 を止 め, 少 量 の
NaBH4を加 え ､ 過 剰 の NBSを quen chし､ 反応 液を塩 化メ チ レ ン で 希 釈
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し て ､ 飽和 重曹水 で 中和 し､ 飽和 食塩水 で 洗浄 す る｡ 鰯水硫酸 マ グネ シ
ウ ム で 乾燥 し た 後､ 溶 媒 を威 圧 溜 去す る と､ プ ロ ム 体 塑(4 2ns.61%)が
T LCo n e spot の 8 山O rpho u s c ry8tal と し て 得 ら れ た ｡
担 8 m O rPho u s c ry8tal
uV n^ ” (Eto n)M 2 53,S IT
1H- NM R6 (270 MHz)p ph. 2. 09(3H, s,COCH3),2. 32(2n, 臥 .Cl -II),
2.60- 2.70(lH, A, C]2 - ”),3. 1 8(1H.dd,J=2,14Hz ,CI 皇- H･),3. 30(lH, 也 .C2 -I)
3. 62(1H. 也,C2 - Hr).3.77(3 H,i.ocII3).3. 82(lH, s .Cl - H),4.46(lH. a .C6
-ll),
4. 70(lH, b,CHC Cl3).4. 9 0(1H,JA.CHC C13),4. 95.5. 20(lll,br ,”ll. excha nge
-
able),5. 56,5. 60(1H.br ,C6 a - H),6. 47(1H.d,J=8Hz,C8
-ll),7. 19(1H. n.
1rH),7.25(lH, 皿.ArH)
血/z (冗) 208(lo o),210(97)
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Il
第 三 単 に 関す る 実 験
a - m
i)四 環 性化合物 上旦旦 の 合成
A) Zn
.
に よ る (SトTr oc 基 の 除去
旦朗(82mg ,0･ 17= ole)を MeOH(2nl)に 溶 解 し て ､ Zn 粉末(10Tmg, I.7
m ole)を加 え ､ ア ル ゴ ン の 雰 囲気申 加熱 還 流す る ｡ 約 2時間後､ 反応混
合物 の T LC上 ､ 原料 の 印 Ot が ほ ぼ 消失 し た為､ 退 淀 中止 し, 不溶物 を
油過 で 除去 し､ MeO Hで 洗浄 す る ｡ 洗浄液 と 油液 を併 せ て ､ 減圧溜 去す る｡
得 ら れ た残 法 を塩 化メ テ レ ン で 希 釈 し､･ 飽和食 塩水 で 洗浄する｡ 無水硫
酸 マ グ ネ シ ウ ム で 柁捜 し た 後､ 溶媒 を 溜去 して 得ら れ る残 法(57耶)杏
pr epa r ativ eTL C(SiO2 ,∑og , elu e nt,nHe x/AcO Et=1/2)で 単離 精製す る と､
脱 Troc 体 i旦(4 2Jng, 79%) 得ら れ た｡
a) Zn8r2 に よ る (S)-MEM 基 の 除 去
旦Bi(8
I
2m g, 0. 20= ole)を 解氷塩化 メ チ レ ン(5nI)に 溶解 し て ､ ZnBr 2
(220mg,1. O m oJe)を加 え ､ ア ル ゴ ン の 雰囲 気申､ 約 6 時間 加熱退 流す る｡
反応 を 止 め､ 反応 液 を塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 し て ､ 飽和 重曹水､ 飽和食 堤
水 で 洗浄す る ｡ 細 水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 托捜 し た後､ 溶媒 を液圧 溜去 す
る｡ 得 ら れ た残 法(70ng)を pr epar8tiy eT LC(SiO2 ,d os,elu e nt. nne x/
AcOEt=l/2)で 単 離精製 す る と､ 脱 ME M体 迎旦(16ng,25%) 得ら れ た｡
104 a山O rPho u s c rystal
U y ÅM X (Eto川)nm 245,30 3
柑 u m x (XBr) c m
- i 3360,2540,1680,
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lH一 朗糾R 8 (270 ㈹z)p 叩. i. 30(lM, ”.Sl†,e x cha nge able),1. 8 8(1H,
也 ,D201 ＋ q,C]2 - ”),2. 22(2H.'m, CI - ”).2. 70(117,Jn,D空o - q,ql･2 -1I),3. 22(Ill.
d d.J= 10. 19 Hz.C2 - ”),3. 45(捕 . a.C仝 - ”),3. 63(Ill, 9 ,CJ - ”).3. 75. 3. 7 7(3u,
s ,o cH3),4.0 0- 4. 20(Ir舌. u ,C6 - ”).A. 68,4. 96(1H,br,NlⅠ, e x cha ngeable),
5.3 5,5.43(1H,s ,C8一 - ”).5. 66- 6. 00(川 .br ,Oll, ex chan g e ab le),6. 57(l”,
d.J=8月z,C8 - H).6. 7 8- 7. 17(3H, 也,1rH)
山/z (%) 32 1(M' ,6),30 5(6),27 2(3),187(25),143(10)
2) 四環 性化合物 10 4 の閉現 反応
iqA(20mg.0. 06= ole)を djh et ho xyn ethane(2nl)に 溶解 し､ P PTS
(cat.)と CH2Br 2(1nl)を 加 え , ア ル ゴ ン の 雰 囲気 申, 約l 時 間加 熱退 流
す る｡ 反応 を止 め､ 反 応 破 を 塩化 メ チ レ ン で 希 釈 し､ 水 と 飽 和食 塩 水 で
洗 浄す る ｡ 無水 硫 酸 マ グ ネ シ ウ･ム で 綻燥 し た後､ 溶媒 を 減圧 溜去す る と､
iBl が(19mg,92%) 単I = 物 と し て 得 ら れ､ こ の 物 を更 に pr epar&tly eTLC
(S iO2 .20g, eluent, nHex/1cOE t=1/2)で 精製 す る と､ 閉環 体 107(15山g. 72
%)が 得 られ た ｡
107 &morpho u s crystal
UV ÅM X.(Eton)= 256,294
JR u … x (KBr) c a
一 l 34 20.1710,145 0,1400
]H- NMR8 (270 州z)p ph. 2. 00(1日.”.Cl 一 円),2. 37(llt, n
'
,
CI 皇-ll),
2.7 5(1H. 也.CI - H),3.10(lH. A, C2 - ”.0. 3Il. A,Ci a- H).3. 24(0.71†,dd,J=3, 14
Hz.C1 2 -”),3.40(lu.m .C2 -H),3.66(1H,a ,CJ - ”).3. 80(3II,s ,OCfl3),4 .23(I
”,t.J=15uz.C= - ”).4.4 0(lH.dd.J=3.151lz.CH - H),4.7 2(Ill.d.br .C6 -Il),
5.5 l,5.6 3(lH, s ,C6 . - H),5. 80(lH,br .01J, exchan geable).6. 83(” , h.C8 -
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lT),7. 06- 7.24(3Jt. w ,ÅrH)
山/z (X) 33 3(M＋ ,2 1).317(84).S IS(72),284(8之).143(lo o)
3)凹 項 性化 合物 i9&の 合成 ((sトTr o c基 の 除去)
旦む(910hS,l･7 8… ole)を MeOII(5ml)に 溶解 し て ､ Zn 粉末(3.4 7女.53. 4
m ole)を加 え, ア ル ゴ ン の 雰 開気 申約 2 時ruT)加 熱退流す る.. 反応 を止 め ､
不 溶物 を娼 過 で 除 去 し､ MeO H で洗 浄す る ｡ 洗浄液 と 沌液を 併せ て ､ 減圧
渦去 す る ｡ 得 ら れ た残 泣 を 塩 化メ チ レ ン で 希釈 し､ 飽和食壇水 で 洗浄 す
●
る｡ 細水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 舵虚 し た 後､ 溶媒 を渦 去する と､ 生 成物 那
(0･7g) 固体と して 得 ら れ た｡ こ の 物 を再 び 塩化 メ テ レ ン に 溶解 し､ 一 旦
5X IfCl で酸 性 に し た後､ 飽和 重曹水で 中和 しヽ 飽和 食 塩水 で 洗浄 す る｡
細 水 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 柁燥 し た 換､ 溶 媒 を減圧 油虫す る と､ 脱 Troc
体 i9&(550mg,92%)が 得 ら れ た｡
土坦 a MrPhou8 Crystal
UV Am , (EtOII)n 山 253.5,310
JA u m ” (K8r) c 山
‾ 1 3400,2550.170 0.1450,1390
)H- 州R 6 (27 0 MIJz■,5 0
.
C)p 叩. 1.
1
40(ュlf. h,SIJ. ex ch8 n g e able).
2･ 02- 2.22(217. ”,Cl皇 -IJ, CI･- ”),2. 3 3(Ill.dd ,J=4,8.13u之,Cl - ”),2. 56(ln,
dd,J= 6,l 洲.a .Cl 之
- ”),2. 9 3(all,良 ,N CH3)3. 21(l托. A,C2 - H).3. 33(ill. A ,Cそ -
11).3･ 50(1H. s,CJ - H).3. 78(3H, s,O CH3),4. 25(lil. A,C6 -”),5.42(1n, s,C8 4
-II).6. 20 -6. 50(llj.br.OI!, e x ch8nge 8ble),6. 36(1H.dd,J主1.8JIz,C8 - ”),
8.70(l[1, A,ArlJ),7. 08- 7. 14(2H, 也.ArH)
m/z (A) 33 5(M' . 10),3 19(31).144(loo)
4) 四項 性化合物 8_萱i の 悶環 反応
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旦駈 (2 0mg.0. 0 5川 Ole)杏(g, 出mOIe)を 純 水 塩 化 メ テ レ ン(5nl)に 溶解 し､
室 温 で ､ ア ル ゴ ン の 芳甲気 申, 捜拝し な が ら､ TiCll(,92mg.0･ ･5 m ole)杏
注入 し ､ 約 1 時 間反応 さ せ る｡ 反応 を止 め､ ･ 反 応織 を 蟻化 メ チ レ ン で 希
釈 し て ､ 飽 和重曹 水 と 飽 和食 塩水 で 洗浄す る｡ 細水 硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で
乾 燥 し た後､ 溶媒 を 減圧 渦去 す る ｡ 得 ら れ た 残沌(25mg)を pr epa mt iy e
T LC(SiO2 ,己OG. elu e nt. nI(e x/lcOE t=l/2)で 梢 刺 す る と､ 悶環 体 ユ旦ヱ(1 l. 5
山g.70. 8X)が 得 ら れ た｡ こ の 物 は 2) で 得 ら れ た 1d7 と UV､ TR な ど が
一 致 し た｡
5) 四 現性化 合物 iiBの 合成 (”- OH の M 川 化反 応)
旦旦ユ(180ng.0.31 m ole)を 細水塩化 メ チ レ ン(加l)に 溶 脈t, ､ 室温 で ､ ア
ル ゴ ン の 雰 囲気申､ 損 挿し な が ら ､ MeOCIl仝CI]至O CI12CI(60山g .0. 46' m ole)杏
注入 し､ 続 い て JPr2N Et(6 0qlg.0. 46m ole)を 注入 す る｡ 室温 で 一 晩坦 拝
し た 後､ 反 応 を 止 め､ 反 応 紙 を塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 し て､ 飽和重 曹水,
飽和 食 塩水 で 洗浄 す る ｡ 細水硫酸 マ グネ シ ウ ム で 紀捜 して 溶 媒 を 減圧 渦
去 し, 得 ら れ た残 泣 を カ ラ ム(Sloe .66.elu e nt.CJ!2Cl之/nIIe x/1cO 飢=l/3/
l)で 精 製す る と､ ii9が(118hG.66X) 得ら れ た｡
ii9 川 O rPho u s c rystal
UV IM X (Eton)M 254.309
1R u m x (KBr) c 山
‾ 1 17 20.1700
1H-NMR6 (27 0M[Iヱ .50'C)p pn . 2. 10(lH, n.Cl -II).2.3 2(” . m,CI -
ll)･2･ 80(21･ b･ C1 2-[I)･2･9 2(3I[･B ･NCI13)･3･ 24(lTI･ h ･C2 -1]).3･ 35(3]f･B便)ヶ
- (申…･3 ･37(川 ･b ･C2 - ”)
.
･3･48(lH･ 8･C･ -1I)･3･ 52(2H･ m ･OCII2C-leo)･3･ 70(21[･
n .o clt2CH20).4. 57(2H. 也, Cll之C C13).4. 80(1 H. 也, C6 -Il).4. 83(2[l. I.O Cl(20),
ー 170-
6. 16(” ,d.J:121tヱ.Cll色P h),5. 之5(ill,也,J=l之馳 ,C鮎Ph).a.51(Ill. 8,C如 -tl)
6.35(ill,d.J=81lヱ.CB -l).6.6 8(Ill, u.Arm),7. 10(2H. n.ArH).7.28-7. 50 (
らll, u,Pわll)
m/z (”) 675,673(M' .2l,19),157(91),91(100)
6) ii9の (SトTroc 基 の 除 去
ii9(80帆 0. 12m ole)を HeO11(加l)に 溶解 し て､ Zn 粉末(100bg)を加 え ､
ア )Jゴ ン の 芳田 気[糊口熟 退 流 す る｡ 約 1 時間後､ 退 流中止 し､ 不 溶物 杏
油過 で 除去 し､ MeO” で洗浄す る ｡ 洗 浄液 と 油紙 を併 せ て ､ 減圧 渦 去す る .
得 ら れ た 残 法を 塩 化メ チ レ ン で 希釈 し ､ 飽和食塩水 で 洗浄 す る｡ 無 水硫
酸 マ グ ネ シ ウ ム で 乾 塊 し た 後､ 溶媒 を 御 去 し て 得 ら れ る 戎 法(57叩)を カ
1
ラ ム (SiO2 ,BW300.3g, e]ueni,cH2C12)で 単 離摘封す る と ､ 脱 Tro c 体
L u(55mg ,9 3桝守ら れ た｡
111 amo rpho u s crystal
UV Å … x (EtOlり M 253.309
川 u . . x (K Br) c n]
‾ 1 255 0,1690
]t卜陀MR 6(27 0鵬ヱ,5 O
'
C)p ps . i. 38(” .I.J=8Ilヱ,StI,e x ch帥 Se -
able).2.08(Ill,74.Cl -1I),2. 24(lH. a, CI 2-ll).2.36(l】l, 也.CJ - ”).2. 80(1H,
m ,c1 2-I1).2. 89(all. a .NC7J3),3. 22- 3.4 1(2JJ. 也.C2 -1f).3. 紺(3 H. a.O C113).
3.5 4(2JJ, 山,O Cl[2CJf20).3. 62(111, s .CJ -Jf).3. 66- 3.732(2H.a.OCIT2Cけ20).
4.2 5(川 . a. C6 -ff),4.88(2H.”).O Cl†20).5. 20(2If, a.CIJ2Ph),5. 47(” ,a .co 一 -
Il).6. 34(川 .d.J=811z. C8 - H),6.68(1 H. h .ArtJ),7. 10(2H,a .ArH),7. 30-7. 3 8
(51f. u.Phlf)
m/z (冗) 4 99(M' .6),3g 3(28).15 7(loo)
- 17 卜
弟 ニ 節
I) ♂- c 8 rboljn e 体 B B の(S)- Tr o c基 の 除去 に よ る iiB q)金成
虻旦(86 0h6 ,0. 72M Ole)を MeOfI(5thI)に 溶解 し て ､ Zn 粉末(1.38G .2 l
m ole)を加 え､ ア ル ゴ ン の 罪 捌気 中 約 1 時('u'J 加 熱退 流す る ｡ 反応 織 を塩
化 メ チ レ ン で 希 釈 し､ 不 溶物 を油 過 で 除去 し､ MeOItで 洗浄す る｡ 挑沖 油
と 油液 を8Fせ て ､ 減圧 渦去 す る と､ yello 甘 8011d(0. 21g)が 得 ら れ た｡ こ
の 物 を 再 び塩 化 メ チ レ ン に 溶解 し, - 且 5XIICl で 酸 性に し た 披､ 地 軸
重曹 水 で 中和 し､ 飽和 食塩 水 で 洗 浄 す る ｡ 細水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 陀煉
し た 後､ 溶 媒を 減圧 溜去 す る と ､ 脱 Tro c 体 上娼(16 0q G.81X)が 縛 らJLた｡
112 8 td O rPhou s c rystal
UV Å M X (EtOII)M 226.之74.28 4,2 9 1
1R U M X (KBr) c u
一 l 33 50,25 50.16 90.1510
11卜榊R 6 (27 O州之)p 叩 . I.68(I)I.i,J=81Iz .Sn. e x cha ngeab le)
2･ 80(1H. A .Cl -1]).之･ 叩 - 3･ 00(川 , H ,CJ I
-I[).3･ 30- 3･ 14(2It.dd-Jlke. C一 -J‡.
J=6.14.CI l- H).3. 23(lH. h .C3 - ”),3. 50- 3, . 70(1n. m.C3 -II).3.58(3=. a .OC‖
3),4.3 8(川 ,br .CI dT=),4. 62(1II.br .CI - βlt),4. 8 0- 5. 20(1H.br.0)I.
e x ch8 nge &ble).5. 62(Il.d.J=9‖ヱ, MI, e x changeab le).7. 0
′
卜7.64(ill, A.
irlI).8.4 7(lil,br. 州 . e x ch&nge8ble)
h/ヱ (A) 321(M' .0. a),3 03(I).269(loo),210(5 7),169(79)
2) Fo r n 81dehyde の 存 在下 で の (S)- Tro c 基 の 除去 に よる j旦の 合成
旦辿(50叩 ,0. l = ole)を MeOH(l也l)と酢 酸(0.2nL)の 混 合 溶媒 に 溶僻 し
て , †o 川 aldehyde(35X.0. 5ml, e x cess)と Zn 粉 末(240hg,3.7 m ole)を 加
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え ､ 室 温で ､ ア ル ゴ ン の 雰 甜気申約 1 2時間担拝す る｡ 反応披 を 塩化 メ
チ レ ン で 希釈 し､ 不 溶 物 を 姐過 で 除去 し, Me榊 -.で 洗 浄す る｡ 洗浄液 と 洩
織 を併 せ て ､ 細水 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム で 綻 煉 し た後, 溶媒を 減圧 溜 去し､
得 ら れ た 残ミ宜を pr ep8 mtiv eT LC(S loモ ,2 0g. eluent, nHex/AcOEt=i/2)で
精劃 す る と､ 土星 が(18Jng,57X)得ら れ た｡ こ の 物の JR,TLCは弟 - 章 に 述
べ た 1旦 と よ く 一 致 し た ｡
3)旦ヱ旦 の 0- AtOM 化反 応 に よ る 118 の 合成
旦ヱ旦 と 旦鎚 の 混合物(旦ヱ旦 :旦鎚 =8:i;9 9 如g .2 = ole) を細水 塩化メ チ レ
ン(2 0山)に 溶僻 し､ 室 温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰 組気 中､ 捜拝し な が ら ､ 附純 一
Cl(19 4耶 ,2.4 m ole)を 注 入 し, 続 い て ･ lPr2NEt(310ns.2.4 榊 Ole)を注 入
す る ｡ 室温で 約 馴寺ru) 投拝し た後､ 灰応 を 止 め､ 反応液 を塩化 メ テ レ ン
で 籍釈 し て , 飽和 重曹 水､ 飽和食塩 水で 洗 浄する｡ 細水 硫酸 マ グ ネ シ ウ
ム で 舷燥 して 溶媒 を減圧潤 去 し, 得
■
られ た 残法(1.2 0g)を カ ラ ム(SiO空 ,
8W200,BOG. eluent.･Clt2Cl2/nlle x/AcOEt=1/4/I)で 精出 す る｡ 第 一 溶出物 と
し て ､ 止旦 が(47 0mg,4 3X) 得ら れ た｡ 第 二 溶出 物 と し て ､ 原 料と BBi 由
来 の の 生 成物 と 思 わ れ る も の と の 混 合物(0.18s)が得 ら れ た｡
118 a払O rphou 8 C rySt&l
UY …^ x (EtOIl)n 加 226,274,283,2 9l
lI卜N MR8 (270M)1z)p ph. 2.8 卜2.87(2H, 皿.Cl - ”).3. 19- 3. 29(2
1I. ”.Cl ドIJ),3. 47(3Jf. a ,OCH3).3. 50(” , a, C3 -)1).3. 80(1■H. h. C3 -Jり,3.66
(3Il, a .COO CI13),4. 44(2JI,br ,C川 - ”,Cl - βIT),4. 79(柑 .d.J=121(z,CJICCI3).
4. 83(llf.d.J=8flz ,OCJtO),4. 93(lH.d,J=8 Hヱ .OCIJO).4. 94(1rt.d.J=12Hz. CnC
Cl3).5.78(川 ,d.J=8Hz. NH. e x changeable).7. 07- 7. 48(4H. A.Arlt).8.5 7(I
-ITS-
H.br!NH, excha nge able)
m/z (X) 5 09(M＋ -1H川e .0. 2).478.4 80(1｡1),,231(100).170(59)
4)⊥姐 の(S)- Tr o c基 の 除去 に よ る iiBの 合成
止旦(4 50n 6.0.8 3m ole)を NeOfJ(15山l)と 酢酸(0.5mI)の 混合 溶媒 に 溶 解
し て ､ 2n 粉 末(1.386 .2 1m ole)を加 え ､ 室 温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰開 気申約
4 5分間投拝す る｡ 2) と由様 に 後 処理 す る と , 脱 Tr o c体 ii&(330hg.
qu 8 nt.)が 得 ら れ た｡
119 8hOrPho u s c ryBtal
l
u V 入. ” x (EtOH)n h 226.274,283.29 1
川 u … x (KBr) c山 ‾ I 3 350.255 0.1700.1515
1H- M R 6 (2 TO M[1z)p叩 . I. 59(1I(ldd.J=8Itz .9[(a.Sll. ex change
8bJe).2.7 8(1H. ～.C= -Il).2. 8 8(211. h ,Cl -IJ),3. 16(llI. b .D2,0 - dd,∫:6. 1 州
z.CI l-1f).3. 28(lH. ”.C3 - ”),3. 47(3H. a.O Clf3).3.48- 3.70(ll(, 礼, C3 -I[),
3.65(3M. a .COOCH3).4. 16(lH.hr. C] q-1I),4. 58(l･r(.d- like.J≠5 ‖z. Cl - βJI)
4.8 2(” .d･一J:8 Hz .O Ct10).4. 92(111.d,J:81Jヱ .OCl(0).5.6 5(I一l.d - like.J;
7Ilヱ.NH.exchan g e able).7. 叩 1 7. 48(4H1. A .1州),8. 38(1rl,br. 州 .e x ch8 nge -
8bl
●
e)
山/z (X) 365(0. 7).2 31(1 00),202(36),I一o(65)
5) 旦担 の 0- ME M化 反 応 に よ る 1 20 の合成
旦ヱ旦 と 旦鎚 の 混合物(即過 :旦旦卓 =8:I;【a]D1 7 -28. 7
●
;994hg. 2 = o18)
を無 水蟻化 メ テ レ ン(20ml に溶 解 し､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン 芽相克申､ 撹拝 し
な が ら ､ MeOCH2CH20CH仝Cl(5 00ng .4 m ole)を注 入 し､ 続 い て ､ iPr2NEt
(516mg ,4 m ole) 注 入す る ｡ 室 温 で 約 5時 間撹拝し た 後, 反応 を 止 め､ 反
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応液 を 塩 化 メ テ レ ン で 希釈 し て ､ 飽和 盈 曹 水､ 飽和食 塩水 で 洗 浄す る｡
細水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 叱捜 して 溶 媒 を 減圧 滑蓋 し､ 得ら れ た残 法を カ
ラ ム(S 柑2 .BW200.20g ｡elu e nt,C‖2Cl2/nlfex/AcOEt=l/4/I)で 梢劃 す る ｡ 第
一 溶出物 と し て ､ 上a9が(470mg,丁5. 2%) 得ら れ た｡ 第二 溶出 物 と し て ､ 原
料 と 旦朗 由来 の の 生成 物 と 思わ れ る も の と の 混合物(S lo咋)が得 ら れ た｡
] 20 8山OrPho IJS Crystal [a]D22 -3 3. 8
o
(a.1. 00.MeOH)
uV A… , (EtOJf)n山 226.274,283.291
t R u A ” (印 r) c 払
‾ 1 83 50.172 0,15 帥
II卜†川R 6 (270 Ml一之)ppn. 2. 80- 2. 89(21l. b.Cl -f!),3.2 2- 3.38
(2Il. ～,CJl -1t)｡3, 41(:捕 ,9 ,OCIJ3).3. d8(” .dd.Jぎ4,14”z,C3 - ”).3.55-3. 81
(3”. 山 .C3 -JJ,OCn2CJ120).3. 65(3 H,a .CO OCHi),3.73- 3.8 5(2H.N ,OC打2C H20).
4. d3(2川,br.Clq -[J,Ct - βff).4. 79(川 .d.J=12IIz ,CJJCC]3),4.95(lH.d,J= 12
1ほ.C‖CCl9),4.96(” .d,J=81Jz. OC=0),5. 01(lu.d.J= 川 z .OCHO).5. 8 9(川 .
d.J=7JJz.Nll. 8 X Ch& nge abJe).7.07- 7. 48(41書. ”.Art().8.6 4(1tI,br,NH,
exch&nge8ble)
u/a (%) 478(M' -(川EM,0.7).48 0(0.6),275(loo).189(46)
6) 1 20か ら 1 22 の生成反応
120(230叩 .0.3 9= o)a)を 州eO11(4ul)に 溶解 し て ､ fo m aldehyde(35X.2
AIJ. exc e s s)と T FA(2dJ)を加 え､ 室温 で , ア ル ゴ ン の 雰囲気 申約 5時岡 撹
拝す る｡ 反応 液 を 櫨化 メ チ レ ン で 希 釈 し､ 飽和重曹水 で 中 和 し､ 飽和 負
塩水 で 洗浄 す る ｡ 細水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 乾燥 し た 後､ 溶 媒を 波庄溜義
す る ｡ 得ら れ た 残 泣 を カ ラ ム (S 川色 ,8 陀0 0,5g . elue nt,Clt全Cl全)で 埠牡精 製
す る と､ 122が(223格g ,95.8%) 得ら れ た ｡
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ia; amorpho u s cry8t8且
UV Å… x (Eto n)n 也 230.233.之76,.283,29 3
柑 u m x (K8r) c 山
‾ 1 3 350,1730.1720,15 20 ､
JH- 州R 6 (27 0 MHz)p 叩 . 2. 72- 2.8 0(Ill. A,CJ -ll),ヱ.9 6- 3. 13
(1日, ～,CI TLl),3. 17(ill.dd,J=9, 141I之 ,C H -暮I),8. 33(SIT. s ,OCII3),3. 3 3- 3. 4 9
(31I川 . C3 - ”.C) I-1I).3. 4 1(31t. a.O C7I3),3. 53(3]I, a ,COO仁)I3).3.58- 3. 61(2
H. h .OCn2CIJ20).3. 75- 3. 7 8(21J川 ,O Cll2CJT20),4. 57(川 ,br ,C 川 -ll).4. 6O(I
lI.s - like.Cl - βIT).4. 78(川 .d.J=12Jfz,CfICCI3).4.9 0(川 .d,J=12JIz .
CHCCI3).4.9 5(l∫t.d.J=81(z.OCfO),5. 00(lft,d.J:8Hz .OCIIO).5, 46(2H.a ,
OCH2N). 5.50(lJf.br .”ll. e x ch8 nge ab lc).7. 1 卜7. 5 1(州 .Jd,ArfJ)
AL/z (X) 319(10),21之(25).l也l(31).4 5(100)
7)iAaの(S)- Tr o c基 の 除去 に よ る iB! の 合 成
ぷ追(20 0he.0.34川 Ole)を MeOH(5bI)と 酢酸(lnl)の 混合溶媒た溶僻 し て ､
Zn 粉末(2 17山6.3. 4Jd A] OIe)を 加 え､ 室 温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰鵬気 中約 1時 刷
は拝する｡ 2) と 同様 に 後処 理 す る し､ 得 ら れ た残 泣をカ ラ ム(S loe,B 打
200,5g, eJu e nt.CH2Cl2/nlle x/^ cO Et=l/3/1)で 単 離梢 劃す る と､ ユ旦旦 が
(110ng.78X) 得ら れ た｡
iB1 8 A O rPho u 8Crystal
uy
u
l.” x (E(O H)n h 23 0.233,276.2 83,29 3
I R U M X (KBr) c h
‾ 1 33 20.29 20.25 40,17 20,152 0
り卜NMR 8 (27 0Ml]z)p 叩 . I.81(Ill.t,J=9IIz,S”. e x change able)
2.7 0- 2.83(2日. a, Cl - H.C]I -1t).2.9 0- 3. Ol(Ill. 也,Cl -1I.CH -1I),3. 32(3H. 8 ,
OC=3).3.4 1(31], s .O CH3).3. 3 4- 3.4 8(2II. n. C3 -ll).3.5 5(州 . a,C OO CIl3).3. 5
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7 -3･ 6 1(all. m｡OC‖抑I20)争3.7 4- 3.. 78(之批正.OC(I皇C鮎0),4｡ 2 ト4.30(柑 .br. C
川
- ll),4･77(叩. 州 ike ,i:4･ll之 ,C! - βII)｡4. 96(恥 s,OC恥0),5.4 1(il.d.J:
illほ,OCIIH),5. 5 2(ln,也.J=lllz .O Cl]M),5.40- 5｡ 5O(且臥 帥 州王,e x ch8 mge -
8ble),7. 1 卜7. 5 1(4さi. m,Ar18) p
山/z (冗) 42 2(0. 8).38 8(2. 3),349(3).319(79),･169(34).45(10 0)
8)i蔓旦 の Tl.a)J に よ る 閉域反応
上辺(100hg.0. 24 = ole･)を 細水塩化 メ テ レ ン(1 伽l)に 溶解し､ ア ル ゴ ン 雰
紺 気 申､ ic e- s alt b8th で冷 やす ｡ TICl▲(0. l也l.i. 之 約 Ole)を 注 入 し､ 約
8 0 分 間況拝す る｡ 反 応 を 止 め､ 反 応織 を 塩化 メ テ レ ン で 希釈 し て ､ 也
和 重曹 水､ 飽和 食塩水 で 洗 挿す る ｡ 無水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 絃煉 して 溶
.
媒 を 減圧 溜去 し､ 得 ら れ た 残縫(8紬 g)を カ ラ ム(SJO全 ,8 陀00.3g. eJu e nt.
Cl(2CI2/nllex/AcOEt=3/ けl)で 精劃 する と､ iaiが(69h6.84. 2X) 得られ た｡
i3A 8td O叩ho u s c rystal
UV n^ ”
}
(Eto 川)n m 23 2.5.279.之86.295
JR u … x (KBr) cJn‾ I 3350.290.17 10.1520
1LI- ㈹R 6 (270 比Il去)p pn . 之.6 3(‖l,也 .Cl - ”).2.86(lH.dd.∫;10,
14 批.CI 皇-l),3. 08(all, A .Cl -1I,C1 2- 捕).3.4S(3tl, 8,OCII3).3.41-3.5 4(1H,
也 ,C3 -1i),3. 55- 3. 88(51l, n,C3 - ”,O CII2Cll20),3. 69(3H｡ B.COOCH3).3. 7l-
3.86(川 ,A[,C13 一書l).3.3 7(1H.d.J=10Jfz .Cl - ”).4. 了5(1J[,d.J:8r[z.OC =0),
■
5.0 3(ill,d.J=15JJz, C川 -ll),5. O5(川 ,a.J=8批 .O CJIO),5.3 1(1I書.d d,J=2.
15批 ,Ci匂 -17).6.2 9(117.br. 柑 , e x ch8 nge8ble),7. 08- 7. 53(4H. a,Arll)
●
山/z (冗) 421(M' . 0.7),389(0.7).316(13).232(36).187(100)
9) 87 f の 0-AIE州化反応 に よ る 125
- 1.77-
の 合成
Bliと ABlの 混 合物(旦二旺 :旦旦ヱ =8:1;【aコD ”
- 29. 2
●
;5 37u6 .l = ole)
を無 水塩化 メ テ レ ン(1 0山)に 埼僻 し､ 室温 で ア ル ゴ ン 好例気 申､ 投拝し
な が ら ､ HeOCH仝C”会OC ‖虫Cl(188叩 . 1. 5 = ol8)を 注 入 し､ 続 い て , iPr2NE t
(194ng.1. 5 m ole) 注入 する｡ l室温 で 約 3 時 問撹拝し た 扱､ 反 応 を 止め ,
反応 液 を塩化 メ チ レ ン で 希釈 し て ､ 飽和 重 曹水､ 飽和食塩水 で 洗 浄す る｡
細水硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 柁燥 して 溶 媒を 減 圧滑去 し､ 得 ら れ た残 泣(0.8
3g)を カ ラ ム(S JO2 .8W2 0 0.lag. elu ent.C[I2Cl2/nlle x/1cO Et=l/2/1)で 梢 測
す る ｡ 第 一 溶出物 と し て ､ iBB が(48 0叩 ,72%) 得ら れ た｡ 第 ニ 溶 出物 と し
て ､ 原 料と 旦鎚 由来 の の 生 成 物 と 思 わ れ る も の と の 混合物(50叩)が得 ら
れ た｡
125 & mo rphou s c rystal【a]D全会 - 30. 5
●
(a.1. 00.MeOIJ)
U V …^ x (屯to11)n m 226.27 4.28 3.29 1
tR u . H X(KBr) c tu
‾ 1 335 0.2920.1740,17 10.1 510.113 0,740
]H- NHR 6(27d Mflz)p 叩. 2.8 8(2It. H .C一 - H).3.16(2Il. 叫 .CI l-II)
3. 25- 3.37(lH. A.C3 -”),3 .40(3H. a .OCH3),3. 42- 3. 55(ll(.”. C3 -II).3.57 -
3.61(2[1, b .OCH之Clt壬0).3. 76- 3. 81(21f;H.O Cl]全CH20).14.42(llt,br.C 川 -Jt),
4･47(I一l. a - 1(ke. Cl - ”).4･6 9(1H.d.J:12]lz .C
,
暮[C Cl3).4･ 80(Il一,d,J=12Ifz,
CIICC13).4. 96(lH.d.J=7.OCHO).5. 00(1H,d.J=7,OC[IO).5.23(lZt.d.J=8JI2:
CHP h)_.5. 27(1 H.d.J
=8 Hz .CnP h).6. 4 1(1H.hr .Nn. e x change able),7. 07-
7. 22(2H,JA.ArH).7. 32- 7. 38(6It. h.ArH)｡7. 4 9(1H.a,J=8I(z.Arlt).8.6 5(l H.
br.”ll. exchan6e 8ble)
†
屯/z (X)5 51(0. 9),523(0. 9).368(l l),299(13),24 0(4 1).170(57). ,
40(10)
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1 0) ia旦の(”)- Troc 基の 除去 に よ る iBEの 合 成
i星旦(66mg.0. 1m ol8)を MeOlt(l払l)と 酢 酸(0.2tAl)の 混合 培媒 に 培解 し
て+ Zn 粉 末(30 0ng .4. 6nnoIB)を加 え､ 宝 温で ､ ア ル ゴ ン の 雰囲気 申約 1 .
5 時r'n 授拝す る｡ 2) と 同様 に 後処理 す る し､ 得 ら れ た残液を カ ラ ム
(s川2 .B甘200,6g. elu e nt,CIJ2Cl之/nHe x/AcOE t=2/i/i).で 取離掃射す る｡ 第
一 治山 物 と して ､ 榊追 究砕 組物(12mg)が 得 られ た｡ 欝ニ 溶出 物 と し て ､
i旦旦 が(2lms .4 3.3%)1
J
専ら れた｡
126 8山OrPhou s c rysta)
uV …^ x (Et OtI)m b 226,27 4.28 3.之9l
lI卜I川R6 (270 MIIz)p叩 . i. 87(21I.br.HIT. e xch& nge 8ble).2. 41
(Il一.dd.J=10.14‖z.CJ -1i).2.80(” . u ,Cl -ll),2. 90- 3. 05(lll, a .CI l-1I).
3. 08- 3.18(川 . m ,Ctl -l),3. 33- 3. 41(” . ” .C3 - ”).3. 42(3It. a .OCH
1
3). 3. 55-
3. 83(27J. 也,OCIl2CI20),3. 69- 3. 80(3H, 也, C3 一 札O CIi全CH20).3. 89- 3. 95(Ill.
山.C川 -Jf).4. 03(川 ｡br .CI -I.).4. 93(” ,d.J=8JIz .OCI10).5.2 1(2H. a .Clf2Ph)
5. 25(lH,d,J=8Jfz .OC110).7. 0 小7.3 0(1H. b .Arm).7. 35(引f.a.Phfl).7.J5 (
1H. 山.1 州).9.74(Il.br .NH. e x cha nge able)
叫/ヱ (%)3 93(2).360(6).239(loo).223(8 8).
.
189(67).91(97)
ll)iB重か ら iaヱ ヘ の 乾位 反応
i3旦(1 山s.0. 029= ole)をMeOCf[20He(l礼l)に 溶解 し, 少孟 の PPTSを
加 え､ 景 況 一 晩 班 拝す る ｡ 反 応を 止 め､ 反 応液 を 塩化 メ テ レ ン で 希釈 し
て ､ 飽 和題曹 水 で 中和 し, 飽 和食塩 水 で 洗 浄す る ｡ 細水硫酸 マ グネ シ ウ
ム で 柁 燥し た後､ 溶媒 を減圧 渦去 す る ｡ 得 ら れ た津 泣 を pr epar&tiye
TLC(S iO2 .20g. elu e nt. nle x/ c^OE t=l/1)で 将刺 す る と､ iBl が(6hg｡
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4 2. 9X) 得ら れ た｡
土星ヱ 8 附 rphou8 C rySt8主
UV År H X(Eto n) bZ 226.275.284,2 92
1H- N MR 6(270 州 z)p 叩. 1.63(ll(,t,J=8”z.SI[, e x change ab le)
2. 75(lH, A,CI I-1I),2. 87(2M.br .CJ -ll).3. 15(1II. A. Cl l-I(,u20 - dd.J=6,14
Hz).3･ 27- 3･ 32(1Il,帆. C3 - ”),3. 37(31I. s,O Clla).3. 55- 3.58(3‖. ”, C3 - ”. OCna
‾ CH20).3. 6 8- 3.83(2[f. 也 ,OCl]2C粘0).4. 20(1H.br.CI -If),4.57(Ill,d- like .
J:51Jz ,CIq -ll),4. 8 7(川 .d,J=81J之,O ClfO),4. 9 9(1J].d,J:81lz ,O CI10).5. 09(2
tLI
､
,a ,CH2Ph).5. 91(l]1.d - 1 ike .J=71lz .NJl. ex change able).7. 08- 7. 19(札 止.
Arm).7. 28- 7. 33(6H, h.ArlI.PlllI).7. 48(Il一.d.J=7JⅠz.Arm).8. 45(ill,br,NH.
e x ch8 nge &hle)
1 2) エ旦亘 か ら iaaへ の 悶規 反応
iaa(2 10mg' 0･ 32= ole)を M
.
eO[l(5 山)と 酢酸(o.5hl)の 浪 合溶媒8羊溶 解
し て ､ for払aldehyde(35X,0. 1hJ. e x c e s s)と ZrI 粉末(210ng.3.2 = ole)杏
加 え ､ 室温で , ア ル ゴ ン の 雰 囲気 申約 3 0分は拝す る｡ 反 応 液 を塩 化 メ
チ レ ン で 希 釈 し, 不溶 物 を 油過 で 除去 し､ MeOI]で 洗 浄する｡ 洗沖 服 と 姐
●
液 を8Fせ て ､ 銀 水硫酸 マ グ ネ シ ウ ム で 柁放 し た 後､ 溶 媒を 減圧 渦去 し,
得 ら れ た 残沌を pr. epar atly eT LC(S 10仝 ,20g, elu ent,CJI2Cl2)で 榊劉 す る
と､ 12 8と ニ つ の 榊追 求 確 認 物 と の 混 合物(91J16)が 得 ら れ た｡ こ の 混 合
物 を も う 一 皮 pr ep8 r 8tly e TL C(S10仝 .20g . elu e nt. nlle x/^ cO Et=3/1)で 絹
製 し､
.迫旦 と 一 つ の 構 造 未 確 認 物 と の 混 合物(48mg)を 得 た｡ こ の 物 を 8
皮目 の pr ep8r atly eT LC(S loe .20g, elu e nt,nlte x/AcOE t=l/2)で 梢 胡 し た
結果 , ユ旦旦(17ng. 14.8 %)が 得 ら れ た｡
- I母o-
128 8加OrpBIOu B C ry8ta丑
uV A= 米 (EtOJi)n 岨 ･ 23O｡ 巳7 7. 5.285,294
1R u f n 又 (R8r) c 払‾ 】 3330.之92q.17 iO.1450.i130,740
itI- 剛は 6 (Z7 O抑ぇ)p 叩. i.9D(批 hr, 帆 exch&n&eable),2.4 3
(ill,dd,J:12｡14Il之.C= rH),2. 82(” ,br.CJ - ”),3｡ 02( 川, ”,CJ -Iり.3. 12(l
JJ, A. C3 -Jl),3.40(3H.8 ,OC舶),3.5 4(” ,d d.J=4, 1州之.CJ 3-Jf)3.5g(2Bl. 也.
OC舶Clf2O).3.78(川 . h. CI2 - =).3.78(札 叫 .OC舶CJ72O).3. 86(川 ,也. C3 -I().
4.12(批 d- ”ke.J=6批 ,CI - ”).4.72(･1J(.d.J=12批 ｡CI d-!l).5.10(Il ,d.J=8
批 .OCJ10).5.03(川 ..d,J=12‖z.C 柑 -I8).5. O8(ill.也,J=81Iヱ;OCl10),5.之0(all,
a,CIl2Ph),74O9-7･ 2 3(3IL
l
払.Arll),T･ 33(らll. s ,P帥).7.
.
4O(l]t. A.Arm)
叫/ヱ (冗) 4 97(n＋ .o.4).464(20).39之(14),330(39),275(52).･183
(95),9 1(loo)
13)j且重 か ら 1 姐 へ の 閉域反応
●
･j旦蔓(681 帆 1. 0 = ol8)を 酢酸(1伽i)に 溶射 .L て , 1o r 即‖dellyde(35X.
5hi.5 8m ole)と Zn 粉末(i.95G,3 0m ole)を 加 え , 室温で ､ ア ル ゴ ン の ･
雰朗 気rP約 8 0分JR拝する｡ 反応 紋 を 塩化 メ チ レ ン で 希釈 し､ 不 溶物 を
姐過 で 除去 し, &teOl で 洗挿 す る｡ 洗 削攻と 油紙 を8Fせ て ､ 細水 硫 酸 マ グ
ネ シ ウ ム で 蛇放 し た 扱､ 溶媒 を減 圧渦 去 し､ 得 ら れ た 残沌(586d8)を カ
ラ ム(S102 .BW200,15g, elue nt.CI2CJ2/nJIe x=2/1)で 単 組摺劃する. 耕 一 溶
出 物 と し て ､ ⊥aBが(275he) 得ら れ た｡ 節 二 溶出物 と して ､ iEaと 榊迫 来
抽 出 物 と の 混 合 物(157山g) が 得ら れ た｡ こ の 混合物 を も う 一 皮 pr ep8 -
r 8tly eT LC(S 川2 .20gx3, elu e nt, nHe x/AcOE t:2/1)で 摘剖 し, IBA(5 5mg)那
得 ら れ た ｡ 1塁9_ の totaJ yleJd 33 Onlg(66.4X)
l I
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129 a n o叩ねou B C rySt88 こαコD空S - ‖o
o
(a.i. 24, 印象Cl2)
UV Ah ” (EtOIf)ntd 22 9.5.27 .2 84. 6.293. 5
川 u . ” x (KBr) cm- 1 2910.1705｡145 0.1135,746
●
lJ卜NMR8 (2 70剛fz)p pm . 2.44(ill.dd.J=13.15(Iz.C1 3-Jf).2. 8 3
(ill, ” .Cl -l).2. 92(洲 . a .”- Cm3).3. 03(” , ～ .Cl -7[).3. 10(” , u .C3 -1t).
3･ 40(3Il. s. OCl[3),3.55( 帆dd.J=4. 岬Iz .GI S-1T).3. 59(1)I. ”. Cほ 11).3. 61 ･
(2IJ. ～ .OClf2CI(20).3. 75(llf. A .O CJ(2CIl仝0).3. 88(lI(. ～.C3 - ”).3. 88(川 ｡ u.
OCllモC[20).4.33(川 .d - l lke.J=JIIz. Ct -l).4.70(川 .d,J=12I!z. C川 -1f).
4. 83(Ill.d.J=1 2t[2 .C川 - ”).5. OI(川 .d.J= 州 z.OCItO).5. 川(” .d,J= 州2 ｡
OCHO).5. 19(21[. s.CIf2Ph).7. 09-7. 24(3H. ”.1rf[).7.3 3(5n.a.PMI).7.46
(川 . 山.A 州)
D/ヱ (X) 408(17).3 44(17).183(loo)
14) i3Bの(S)- Z 基 の 除 去 に よ る 131 の 合成
iaB(1 20叩 . 0. 23m o]e)を MeO”(8AI) 8 u 8Pe n BIon し て ､ cone .N]IOn(
2･ 5山)を加 え ､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰 脚気 中野1 8噂 問は拝す る｡ 溶 媒
を減 圧 淑去 し､ 得 ら れ た 残 泣 を を 塩化 メ チ レ ン で 希釈 し､ 飽和 ･ N”JCl 水
で 洗浄 する ｡ 細水 硫酸 マ グネ シ ウ ム で 乾燥 し た 後､ 溶媒 を 減圧滑 会す る ｡
技 法 を prepa m t(y eTLC(SIO全 .20gx2. elu e nt. nIJe x/^ c
'
oEt=2/1)で 椅聾.i す
る ｡ 第 一 溶 出物 と し て ､ 原 料 の 娼旦 が(2 5Hg ,re C OV . 20.8X) 得ら れ た｡ 卵
ニ 溶 出物 と して ､ j旦上 が(48n6.6 8. 5X fr M iE!) 得ら れ た｡
iA amorphou s
.
crystaI [aコD2 2 - 12･ 7
●
.
(a.0.45.CII2CI2)
u V A.. ” (I:toll)M 229.277.285,295
1R U M X (K8r) c m‾ 1 29 20.1450.129 0,113 0.1100.740
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ll卜㈹R 8 (278 HIヱ)p 叩. 2. 4 2(札 d d,J=i2. い川ヱ ｡C… - ”).2. 82
(6H. s｡N- Cll3),2･8 0(21I. 也.C一 -”).2.9M2M. 恥.CJ -1B)｡3. 06(elf. 也.C3 -!u.
3･27(2‖.dd.J=4, i州 z, CH - ”).3. 39(67(. 8 ｡O CH3).3. 50- 凱65(6”. h. Cほ -1I.
OC”2C”20),3･ 69- 3. 83(6ff. ”, C3 -iI.O Cll2CIf20),4.26( 札d- ‖k8 .J= 川 之｡ Cl -
‖).4･ 50(2)[.d.J=! 2Hz. C川 - ”).4. 78(21T.d.J=12mz .C18 -”),4. 91(
･
批 d. J=8
‖z.O CHO),A.95(2H.d,J=8=z.O CIfO).7. 08- 7. 25(6u. h.Aru).7. 43(2tI. h.
r^IJ)
虹/ヱ (Ⅹ) 568(2),42 G(2).27 0(l oo)｡183(67)｡16 8(37)
I5) 87J の 0 -h柑H化 反 応 に よ る 133 の 合成
旦臼 と 旦Si の 洞 合物(埋ま ･
-
旦鮎 :6:1;【aコD1 7 - 24. 0
.
;280帆 0.25
= o)也)を細水 蟻化 メ チ t, ン(5ml)fこ 溶節 し､ 室狙 で ､ ア ル ゴ ン 罪 田 未申､
i郎Fし な が ら ､ 舶OCJ[2C書120CJ(2Cl(13 伽g.1. 04= ole)を 注入 し, 戊 い て ､
iPr2NEt(134ng.). 04m ole) 注入 する｡ 室 温で 約 8時 間撹押し た 抜､ 反 応
凱ヒめ､ 反応舵 を 櫨化 メ チ t/ ン で 希釈 し て ､ 地軸重曹 水､ 地軸食塩 水 で
班 持す る ｡ 銀水 硫酸 マ グ 永 シ ウ ム で 乾燥 し て 溶媒を減 圧滑蓋 し､ 得 ら れ
た 張紙(o.39g)を カ ラ ム(S川 仝 .
'
BW2 00.9g. eluent. C]f2C]仝)で 精刻す る と､
ia3 が(183m g.56. 2写) 得ら れ た｡
>
13.1 8b OrPhol柑 C rySt81 [αコD2 2 - 28. 0
'
(C.1.
n
ob,MeO”)
uV Å… x (EtOJJ)n m 226,275.28 3,292. 5
川 u … x (KBr) 川
‾ 1 335 0
.
2 900.1丁川 .169 0,I510.1 100.79 0.74 0
710
■
ll卜NMR6(270 附Iz)p pm. 1. 4 0(9tt. a ,Cll3 X8).2. 80- 3. n O(2Il. A .Cl -
u).3. 201 3. 29(all. u.Cl 竜一Il).3.40一 息.5 0(Ill. ～,C3 一門,),3.42(all. s .OCt!3).
- 柑3-
3･ 57- 3. 7O(札 的. C3 -”, OCH2C舶O),3. 7 9- 3. 82(訓 , 也,O CM全CJI20)｡4. d5(訓 .
br･ C川 - ‖'C且 -Sけ,4･ 79(川 ,d,J:･12JIz .C‖C 紬 ),4.93(批 d,J=l印z .ClCCl8)
4･ 98( 批 d.J=8批 .O C‖O
A
),5. O之(” ,d,J= 州 z ,OC‖0),5. 52(川 .d.]=
r
川z , 州 .
excha n g e able),7. 06- 7.4 9(州 . A,1rJI),8.6 6(lJl,br,NIL, ex Qh8 ngeab18)
山/z (X) 52 0,5 22(M' - … EN.0. 4.0. 3),27 5(lo o).169(47)
16)ia! か ら iB旦 へ の 閉域 反応
ia&(6 3u .0. 1= ole)を ^coE t(l也l)に 溶僻 し て ､ c on e. ‖CI(り.5山I)殻 加
え ､ 室 温で , ア ル ゴ ン の 雰 閲 見【P 約3 0 分 は拝す る ｡ 時娘 を 減圧 油虫 し､
縛 らjl た残 泣 を を 塩化 メ テ レ ン で 雅 訳 し, 飽和 並曹水 で tP 和し､ 地 利食
塩 水 で 洗浄 する｡ 細水 硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 蛇放 し た披､ 溶 妹 を 減u! 油虫
する｡ 得ら れ た戎 泣 を 酢 酸(l也l)に 溶僻 し て ､ †o m aldehyde(35X.0.3hl)
を 加 え ､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 好ud 気･P 約l 時剛 は拝す る｡ 溶 蛸 を 減旺 渦
会 し､ 得ら れ た 残 睦を を 塩 化 メ テ レ ン で 希 釈 し､ 飽和 遁 世水 で tlj糾 し,
飽和 食塩水 で 洗 浄す る｡ 細 水 硫 酸 マ グネ シ ウ ム で 蛇塊 し た 扱､ 溶脱 を 派
.
圧 渦去す るふ 得 ら れ た残沌を pr ep8r 8tly eTLC(SIO2,20g . elu en
.
t
, nlle x/
1cO E:I/2)で 摘劃 する と､ JAB(long. 18. 6X)が 得ら れ た｡
1 娘 叩 O rPho u s c rystal
uV …^ x (EtOtl)n m 22 9. 5, 27 8.2 85, 294
1Au h!X (K8r) c m
‾ 1 33 30.2920.172 0.1J 50
.
1!卜 州凡 6 (之70 削tz)p 叩 . 1.9 0(川 ,br ,”l. e x ch 州 ge abI8).2. 50
(川 ,dd,J:12,14IIz ,CI 31t).a. 8 2- 2. 87(川 . ～ .CJ -JI).2. 98- 3. 06(川 ,～ .CJ -
I()･3･ 08- 3･18(l”･ n･C3 - 1I)'3･ 4 1(3Jl. a .O Cll3),3･ 56- 3.64(all. a.GIS - ”.Uul[8
‾ CIt2ロ),3.73- 3. 91(4”. b). Cl之 -II.OC‖2Cu20.C3 - ”),4. 14(Ill,d - Ilke .J=5H2:.
-184-
C忠 一8け .4. 73(川 ,d｡J=息2 馳,C息偽 - ”),4.7 9(訓 , a,C舶CC!3),5.Q 之(捕 ,d,J=8
批 ｡O C榊).5. 08(1凱.d.J
=12tlz. C川 - ”).5. i5(1H.也,J=8書ほ.OCn O).7. 10- 7.2 5
(SIS, 山.Arl),7. 48(1fl. ”,A州)
p/z (芳) 504,5 06(2,2),3 99(8),268(10).18 3(26).168(ll),
4 5(1 00)
17)
.ほ旦 か ら ia! へ の 合 成
ia1(126u g.0.2 = ole)を AoOEt(5mI)に 溶解 して ､ con e.llCl(0.5現l)杏
加 え､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰槻気【I1約 1 時 間坦拝す る｡ 溶媒 を 減 丘潤去
し､ 得 ら れ た残 漁(107Ⅶg)を を 塩化 メ チ レ ン で 希釈 し, 飽和 重曹 水 で 中 和
し､ 飽和食塩水 で 洗 浄 す る｡ 細水 硫酸 マ グ ネ
'
シ ウ ふ で 乾燥 し た後､ 溶 媒
を 減圧 潮去す る ｡ 得ら れ た 残 櫨 を酢 酸(加I)に 溶解 し て､ fo m 8】d8hyde
(35%.1ml)を加 え ､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 雰 囲気 申約 1 時間投拝す る｡ 後処
理 し､ 得ら れ
.
た 残 法
.
(102叩 .ユ望)を pr epa ratlv eT.LC(S 10仝, 己OG, cl朋 nt.
nflex/AcOE=2/1)で 精製 し､ 得 ら れ た iBE と榊 退未確 認物 と の 混合 物(30
qg)を 銀水 酢酸(0. 加l)と ど リ ジ ン(0. 仙l)に 溶 解 し､ 室温 で ､ ア ル ゴ ン の
雰 m 気申 約1 時 間拐拝す る｡ 溶 媒 を 減圧渦 去す る ｡ 得 られ た 残泣 を
prep8 ratlv eT LC(SiO2 ,20g, eluent, nlle x/AcOE=1/I)で 精劃 す る と､ 第 一
溶出 物 と し て ､ 榊 追未 確 認物 が(8qg)得 ら れ た｡ 第 二 溶出扮と し て ､ iB旦
(long.8. 6%)が 得 ら れ た ｡
t36 amorphou s crystal
UV Å m x (Eton)n m 22T.2 76. 5.283.29 2. 5
! R u … x (KBr) cm
‾ ] 之90 0,17 15,1600,145 0,14 05.112 0,lOO O,
790,740 .7 15
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壬H- ㈹R 8 (270 糾Hz)p 叩 ｡ 2｡30.2.3 2(Sit,a ,COG)I3 ,2:42(ill.
d d,J=12,15 Hz.GI S -1け,2｡ 84- 2
-
. 90(llI. 也.CJ -ll).2｡98- 3. 08(” , 托 ,Cl -1I),
3･ 12- 3. 21(11.nI. C3 -1J),3.4 2(3i(. a ,OC”3).3.5 8- 3.6 6(3][,Jn.GI S-1I,O CII之
CH空0).3.7 6- 3. 92(3H. ”,O CH仝CIJ20.C3 - ”),4. 14- 4. 24(ll], a.Cl -1t),4. 68-
4.7 4(1 H. b,Cほ -1I),4. 7 7(llI.d,J=1 21lz.CIIC Cl3).4.8 6(ln.d,J:12I(a ,CIIC
C13).4.88(ill.d,J=11J[z , C川 -Jl),5. 07(ll,d,J=8”z.OC[IO),5. 17(Ill.d.J=8
Hz. OCIIO).6. 44(川 .d.J=l ll]之 ,C 川 -ll),7. 13- 7. 32(3)I, れ.ArII).7.4 7- 7. 55(1
H. A .ArH)
D/之 (%) 372(M' - STr o c, 100)
18) エ迎 の(S)- Tr o c基 の 除 去 に よ る i31の 合 成
iB(28山g .0. 04 8= ole)を MeOJl(2nI)と 酢 酸(0.2JnI)の 混 合溶媒 に 溶 炉
し て ､ Zn 粉 末(10 0山g. i. 54 m ole)を 加 え , 室温 で ､ ア ル ゴ ン の 芳 明気q1
●
約 2 0分間 捜拝す る ｡ 2) と 同 様 に 後 処理 す る し､ 得 ら れ た残 法 を カ ラ ム
(SiO2 ,B汀20 0,2g. elu e nt. CFI2C12/Ac叩t=5/1)で 単 離精製 する と､ i31 が( I
18bg. 92. 1X) 得ら れ た｡
iaZ a b O rPho u s c rystal
uV スM X (E tO)I)n A 22 8. 5.27 6. 284. 293
IR u … x (K8r) c h
‾ I 2 94 0.25 50,167 0.14 20.1010.75 0
1H- NMR6 (27 0州 之)ppn . 1. 85(Ill. m ,SIl. e x changeable),2. 39,
2. 40(al, s. COCII3).2. 8 卜2. 89(1Zl. a ,Cl -l),2. 92- 3. 04(lll. A ,CJ -Il),3. 07-
3. 20(llJ. A.C3 - ”).3 .21- 3. 2 6(Ill, m .D20- ←d d111ke ,CI 3-Jt).3.4 2(3 H. s ,
O CJJ3).3.60- 3.8 2(5･H. 也 .CI､3 -Jl.OClt2CII20),3.8 6- 3. 93(Ill. 也, C3 -II)i4.2 0-
4.23(1rl. a, CI - H).4.5 2- 4. 5 9(llt. 也 ,Cl仝 -Il).4. 70(川 .d.J=l lllz,C川 - ”),
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4･9 0(川 ,d.J=81Jz .OCf!0).5.0 8(” .a,J=8JIz ,OCHO),6.55(1H.d,J:l 川z,C川
- ”),7. 13-7. 32(引I, m.Arll).7. 46- 7. 51(Ill, a,Aru)
1
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●
し た
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